﻿Literatură educațională pentru studenții la medicină L A Durnov, G V Goldobenko PENTRU COPII ONCOLOGIE Ediția a doua, revizuită și mărită Aprobat de Departamentul Instituțiilor Medicale Educaționale și Politica Personalului al Ministerului Sănătății al Federației Ruse ca manual pentru studenții universităților medicale "Medicina" din Moscova Durnov L A , Goldobenko G V D Oncologie pediatrică: manual - Ed a II-a, revizuită si suplimentare - M : Medicină, - p : ill : [ ] l bolnav (Studiu, lit Pentru studenții la medicină) ISBN - - - A doua ediție a manualului (prima a fost publicată în ) a fost extinsă și revizuită ținând cont de ultimele progrese ale medicinei în organizarea procesului de tratament într-un spital și clinică pentru copii Cele mai importante secțiuni de oncologie pediatrică, clinică, diagnosticare (ținând cont de cele mai recente metode de cercetare), tratamentul și prevenirea tumorilor maligne și a unui număr de tumori benigne la copii sunt acoperite în detaliu Sunt prezentate scheme moderne de chimioterapie Se acordă multă atenție psihologiei comunicării dintre medic și pacient Pentru studenții la medicină LBC , ISBN - - - (c) L A Durnov, G V Goldobenko, Toate drepturile autorilor sunt rezervate Nicio parte a acestei publicații nu poate fi stocată pe un computer sau reprodusă în niciun fel fără permisiunea prealabilă scrisă a editorului ECHIPA AUTORULUI DURNOV - Academician al Academiei Ruse de Științe Medicale, muncitor onorat Lev Abramovici de Știință al Federației Ruse N N Blokhin RAMS GOLDOBENKO - Genrikh Vitalievich AKSEL - Evgenia Milievna BENKINA - Bella Moiseevna Lucrător onorat în știință a Federației Ruse, profesor, doctor în științe medicale, cercetător principal al Centrului de Cercetare a Cancerului din Rusia N N Blokhina RAMS Doctor în Științe Medicale, Cercetător principal al Institutului de Cercetare pentru A face RONTS numit după N N N N Blokhin RAMS BOYCHENKO - Elena Igorevna BONDAR - Igor Vitalievich Candidat la științe medicale, conferențiar al Departamentului de Oncologie Pediatrică a RMAPO director al Institutului de Cercetare Do RONTS numit după A I N N Blokhin RAMS GORDINA - Galina Andreevna Doctor în științe medicale, cercetător principal N N Blokhin RAMS IVANOVA - Nadezhda Mikhailovna Candidat la științe medicale, cercetător principal N N Blokhin RAMS KISELEV - Alexander Vladimirovici Doctor în științe medicale, șef Departamentul de chimioterapie pentru limfoame maligne al Institutului de Cercetare pentru Centrul de Cercetare a Cancerului la Copii, numit după N N N N Blokhin RAMS KOSHECHKINA - profesor, șef de catedră Natalia Anatolievna N N Blokhin RAMS MAHONOVA - Profesor, Cercetător Conducător Lidiya Alekseevna angajat al Institutului de Cercetare din Doronts numit după N I N N Blokhin RAMS MALKOVA - Svetlana Alexandrovna profesor, șef Departamentul de Chimioterapia Leucemiei, Institutul de Cercetare pentru Centrul de Cercetare a Cancerului la Copii N N Blokhin RAMS NECHUSHKINA - secretar științific al Institutului de Cercetare al DO RONTS Inessa Viktorovna im N N Blokhin RAMS PASHKOV - profesor, cercetător principal Yury Viktorovich angajat al Institutului de Cercetare pentru Centrul de Cercetare a Cancerului din Rusia N N Blokhin RAMS Vladimir Georgievici Mihail Ivanovici SALTANOV Alexandru Iosifovich POLYAKOV - profesor, adjunct director al Institutului de Cercetare Do RONTS numit după A I N N Blokhin RAMS PYKHOV - MD, Decan al Facultății de Pediatrie a Academiei Medicale Ruse de Educație Postuniversitară - membru corespondent RAMS, profesor, șef Departamentul de Anestezie, Reanimare și Terapie Intensivă a Institutului de Cercetare pentru Centrul de Cercetare a Cancerului la Copii, numit după N I N N Blokhin RAMS SUSULEVA - Candidat la Științe Medicale, Conferențiar al Departamentului Copii Natalya Alexandrovna CHERVONOBAB - Iuri Vladimirovici de Oncologie RMAPO Ph D N N Blokhin RAMS CHERNOVA - Natalya Vladimirovna Ph D N N Blokhin RAMS SHAROEV - Timur Ahmedovici Profesor, Departamentul de Oncologie Pediatrică, RMAPO CUPRINS Echipa de autori Prefață la prima ediție Prefață la cea de-a doua ediție Partea I ONCOLOGIE GENERALĂ Capitolul Particularitățile oncologiei pediatrice - L, A Durnov unsprezece Istoricul oncologiei pediatrice Epidemiologia tumorilor la copii Etiologia tumorilor la copii Genetica tumorilor la copii Structura neoplasmelor maligne la copii Particularități ale tratamentului tumorilor la copii Caracteristicile anesteziei și terapiei intensive la copii - A I Saltanov Capitolul Statistica neoplasmelor maligne la copii - E M Aksel, I V Bondar Capitolul Principii de bază ale diagnosticului tumorilor maligne la copii - Iu V Pașkov Metode generale de examinare a copilului Diagnosticarea radiațiilor - M I Pykhov, N A Koshechkina Metode de cercetare morfologică Capitolul Principii generale pentru tratamentul tumorilor la copii - Iu V Pashkov Tratament chirurgical Radioterapia Tratament medicamentos Capitolul Organizarea îngrijirii cancerului pentru copii în Rusia - I V Bondar Capitolul Deontologie și reabilitare - L A Durnov Partea a II-a ONCOLOGIE PRIVATĂ Capitolul Leucemia la copii - S A Mayakova Leucemie acută Leucemia mieloidă cronică Capitolul - A V Kiselev Capitolul Boala Hodgkin (limfogranulomatoza) - G A Gordina, L A Makhonova Capitolul Tumorile histiocitare la copii - L A Makhonova Diagnosticul și diagnosticul diferențial al reactivului şi boli histiocitare neoplazice la copii Histiocitoză cu celule Langerhans (X-histiocitoză) Histiocitoză malignă (sarcom histiocitar) Capitolul Tumori ale capului și gâtului - V G Polyakov Cancer tiroidian Tumorile glandelor salivare Cancer nediferențiat al nazofaringelui Estesioneuroblastom Capitolul - G V Goldobenko Capitolul - L A Durnov, G V Goldobenko Capitolul - G V Goldobenko, L A Durnov Capitolul - T A Sharoev Rabdomiosarcom Capitolul - N M Ivanova, Yu V Pashkov Sarcom osteogen - N M Ivanova, Yu V Pashkov sarcomul lui Ewing - N M Ivanova Capitolul - I V Nechushkina Capitolul - G V Goldobenko, L A Durnov, B M Belkina, V G Polyakov Capitolul - N V Chernova Capitolul Tumori epiteliale maligne la copii - I V Bondar Carcinom hepatocelular Tumori ale tractului gastrointestinal Tumori ale rinichilor Adenocarcinoame ale cortexului suprarenal Cancerul de sân Tumori ale pielii Capitolul - I V Bondar Tumori și formațiuni tumorale ale oaselor Tumori benigne ale pielii și anexelor acesteia Capitolul Farmacoeconomie în oncologia pediatrică - Yu V Chervonobab TESTE DE CALIFICARE ÎN ONCOLOGIA COPIILOR - Yu V Pashkov, N A Susuleva, T A Sharoev, E I Boychenko, L A Durnov Secțiunea Fundamentele igienei sociale și organizarea îngrijirii oncologice la copii Secțiunea Anatomie chirurgicală și chirurgie operatorie Secțiunea Morfologia tumorilor Secțiunea Fundamentele onco-teoretice și experimentale logica Secțiunea Metode de diagnostic Secțiunea Principii generale de tratament al tumorilor maligne S e c ţ ia Tumori ale capului şi gâtului S e c ţ ia Tumori ale ochiului şi ale orbitei S e c ţ ia Tumori ale organelor toracice Secţiunea Tumori ale organelor abdominale Sectiunea Tumori extraorganelor retroperitoneale Secțiunea Secțiunea Secțiunea Tumori ale pielii Secțiunea Tumori ale sistemului musculo-scheletic Secțiunea Tumori ale țesutului hematopoietic și limfatic Exemple de răspunsuri CUVÂNT ÎNAINTE pana la prima editie Oncologia este știința tumorilor; Oncologia pediatrică este studiul tumorilor la copii În fiecare an, milioane de oameni mor din cauza unor neoplasme maligne în lume, dintre care aproximativ sunt copii Ca urmare a scăderii puternice a mortalității și morbidității multor infecții din copilărie și alte boli, bolile care anterior au atras puțină atenție din partea medicilor au ieșit în prim-plan Acestea includ în primul rând tumorile maligne, care în prezent ocupă locul doi printre cauzele mortalității infantile Există observații care indică o creștere a incidenței anumitor neoplasme maligne la copii Particularitățile și particularitățile procesului tumoral în copilărie au dus la apariția unei noi discipline științifice și practice la joncțiunea dintre oncologie și pediatrie - oncologie pediatrică (pediatrică) În ciuda incidenței relativ scăzute a tumorilor maligne și a posibilității unei vindecări complete a pacienților, mortalitatea cauzată de acestea la copii rămâne ridicată Acest lucru se datorează faptului că, din păcate, majoritatea copiilor sunt internați pentru tratament în stadii avansate ale bolii, când terapia specifică prezintă dificultăți semnificative Motivul principal pentru aceasta se datorează vigilenței oncologice slabe în raport cu copilul și, în special, cunoștințelor insuficiente în domeniul oncologiei pediatrice Un medic pediatru (și un medic de orice specialitate) întâlnește rar un copil bolnav afectat de o tumoare malignă Pentru întreaga practică medicală, un medic pediatru obișnuit întâlnește nu mai mult de copii cu o tumoare De aici erori în diagnostic și cu atât mai mult în terapie Progresele în oncologia pediatrică sunt asociate cu organizarea îngrijirilor oncologice, cu o creștere a cunoștințelor în domeniul oncologiei pediatrice, diagnosticul și tratamentul tumorilor la copii Viața copilului depinde în cele din urmă de asta Experiența activității secțiilor oncologice specializate pentru copii arată în mod clar că rezultatele tratamentului tumoral la copii depind de diagnosticul în timp util, care este determinat de vigilența oncologică și starea în timp util a medicului pediatru internarea copiilor într-o instituţie specializată Deci, de exemplu, terapia complexă a nefroblastomului în secțiile de oncologie pentru copii face posibilă recuperarea la % dintre copii, în secțiile nespecializate - în % Dacă copiii ar fi admiși la tratament în timp util, atunci schemele de tratament deja dezvoltate ar face posibilă salvarea a mai mult de % dintre ei și pentru unele neoplasme (de exemplu, retinoblastom, limfogranulomatoză) și % dintre copiii bolnavi Tratamentul copiilor cu tumori maligne de astăzi are ca scop nu numai salvarea vieții lor, ci și ajutarea celor care și-au revenit să trăiască o viață plină Acest lucru se poate realiza prin insuflarea copiilor, prin intermediul părinților și al celor dragi, a dorinței de a duce un stil de viață sănătos, controlând în același timp factorii declanșatori și susținând resursele copilului, familiei și societății Aceste probleme pot fi rezolvate doar prin dotarea medicilor cu cunoștințe în domeniul oncologiei pediatrice Acest manual constă din părți generale și speciale Partea generală oferă informații de bază despre caracteristicile, statisticile, diagnosticul și tratamentul neoplasmelor maligne la copii, probleme de deontologie și organizarea îngrijirii oncologice O parte specială descrie diagnosticul și tratamentul celor mai frecvente neoplasme în copilărie Tumorile rare sunt tratate într-un capitol special Manualul se bazează pe experiența de de ani a autorilor în domeniul oncologiei pediatrice Manualul a fost redactat de personalul Institutului de Cercetare de Oncologie și Hematologie Pediatrică al Centrului de Cercetări Oncologice N N Blokhin al Academiei Ruse de Științe Medicale și al Departamentului de Oncologie Pediatrică al Academiei Medicale Ruse de Educație Postuniversitară Credem că acest manual va fi util nu numai studenților de licență, ci și începătorilor Acesta este primul manual de oncologie pediatrică din țara noastră, așa că așteptăm cu nerăbdare să primim comentariile și sugestiile dumneavoastră cu privire la conținutul și structura acestuia pentru a îmbunătăți munca pe care am început-o Șeful Departamentului de Instituții Medicale Educaționale și Politică de Personal al Ministerului Sănătății al Federației Ruse Membru corespondent al Academiei Ruse de Științe Medicale N N Volodin PREFAȚĂ la cea de-a doua ediție Oncologia pediatrică este un exemplu clar al modului în care, prin utilizarea activă a științelor exacte moderne și a științelor naturii, se pot obține rezultate bune într-o perioadă scurtă de timp Oncologia pediatrică, ca disciplină științifică și practică, nu depășește de ani Primele secții de oncologie pentru copii au început să fie create abia în anii ai secolului XX, în același timp, multe articole dedicate tumorilor la copii au început să fie publicate De aceea, primul manual de oncologie pediatrică a apărut abia în Necesitatea publicării sale a fost dictată în primul rând de numărul relativ mic al acestor boli grave, în urma căruia medicul practicant se întâlnește rar cu astfel de pacienți, nu poate acumula suficientă experiență în recunoașterea tumorilor la copii și, prin urmare, numărul copiilor admiși pentru tratament în stadii avansate ale procesului tumoral este mare În același timp, posibilitățile moderne ale oncologiei pediatrice cu utilizarea unui tratament complex în majoritatea cazurilor fac posibilă obținerea unei vindecări complete Combinația de polichimioterapie cu radiații și medicamente, precum și alte metode de tratament, salvează % dintre copiii bolnavi În cea de-a doua ediție a manualului, autorii au ținut cont nu doar de dezvoltarea rapidă a oncologiei pediatrice, ci și de comentariile care au fost făcute după publicarea primei cărți, pentru care suntem foarte recunoscători cititorilor noștri Sperăm să primim comentarii și sugestii pentru această ediție a manualului În această ediție, se acordă mai multă atenție recunoașterii tumorilor la copii, precum și chimioterapia modernă, care devine metoda principală de tratare a tumorilor maligne la copii, este tratată în detaliu Sperăm ca manualul să devină un manual necesar nu doar pentru studenți, ci și pentru medicii de diferite specialități Autorii își exprimă sincera recunoștință față de Novartis pentru ajutorul acordat în publicarea manualului Director al Institutului de Cercetare în Oncologie Pediatrică, O N N N Blokhin, acad RAMS L A Durnov Partea I ONCOLOGIE GENERALĂ Capitolul I CARACTERISTICI ALE ONCOLOGIEI COPIILOR Istoria oncologiei pediatrice Sarcomul osteogen, precum și tumora lui Ewing, atât de frecventă la copii și adolescenți, au fost descoperite, se pare, în timpul studiului rămășițelor vechilor egipteni din Necropola, situată lângă Giza, pe malul Nilului, lângă Cairo Studiile au arătat că tumorile au fost la oameni care au trăit acum de ani ( î Hr ), dar tumorile la copii au început să atragă atenția abia de la sfârșitul secolului al XIX-lea, iar începutul istoriei oncologiei pediatrice trebuie luat în considerare de la sfârșit de -s ai secolului trecut După cel de-al Doilea Război Mondial, când lumea a început să-și revină după boli, foame și devastare, forțele medicilor au fost aruncate în eliminarea epidemilor, infecții obișnuite din copilărie care s-au soldat cu zeci de mii de vieți Ca urmare, s-au obținut mari succese: mortalitatea prin poliomielita, difterie, scarlatina, meningita tuberculoasă și multe alte boli ale copilăriei aproape a fost eliminată În țările dezvoltate din punct de vedere economic, bolile cărora nu le-au fost acordate suficientă atenție au început să iasă în prim-plan și, în acest moment, au început să apară publicații despre tumorile maligne la copii Până în , mortalitatea prin tumori maligne la copiii cu vârsta cuprinsă între și ani era pe locul doi Aceste date au atras atenția publicului Începând cu anii ai secolului XX, au început să fie organizate secțiile oncologice pentru copii Astfel, în Statele Unite, oncologia pediatrică a început să fie creată ca subspecialitate imediat după încheierea celui de-al Doilea Război Mondial Înainte de aceasta, copiii cu tumori au fost tratați la SHLA de către pediatri și medici generaliști, cu participarea chirurgilor și radiologilor Deja în acel moment, se efectua un tratament combinat al tumorilor la copii Prima încercare (și de succes) de radioterapie a unei tumori la un copil a fost făcută de A Friendlender în Introducerea tratamentului medicamentos are propria sa istorie Utilizarea armelor chimice în timpul războiului, în special utilizarea gazului muștar de către armata germană în timpul Primului Război Mondial, precum și în timpul celui de-al Doilea Război Mondial, a atras atenția unui număr de cercetători Înfrângerea gazului muștar a provocat un număr mare de infecții din cauza suprimării hematopoiezei La autopsia soldaților morți a fost găsită o aplazie pronunțată a hematopoiezei Sydney Farber, patolog pediatru la Spitalul de Copii din Boston, folosind aceste fapte (au existat deja studii pe animale și oameni adulți), a aplicat derivați ai ONU unsprezece rita în leucemia copilăriei În , el și colegii săi au raportat remisiuni rapide cu chimioterapie pentru leucemia infantilă și mai târziu pentru alte tumori din copilărie Până în , a fost demonstrată utilizarea cu succes a medicamentelor hormonale în diferite neoplasme la copii, iar în rapoartele orale din acea vreme, Farber a raportat despre utilizarea actinomicinei-D, care a arătat o activitate ridicată într-o tumoare renală (nefroblastom) Totodată, la noi a fost publicată prima monografie despre neoplasmele maligne la copii: "Tumori maligne ale rinichilor la copii" Autorul său a fost K A Moskacheva, care a făcut multe pentru dezvoltarea oncologiei pediatrice în țara noastră La ianuarie s-a organizat prima sectie de oncologie infantila din tara noastra in baza Spitalului Clinic I Orasenesc de Copii Morozov la Moscova Trebuie spus că arhivele acestui spital au păstrat anamneza copiilor care, în , au fost diagnosticați cu sarcom osteogen de către T P Krasnobaev În același loc, în , a fost deschis primul cabinet al țării pentru tratamentul tumorilor la copii În decembrie , director al Institutului de Oncologie din Leningrad N N Petrov A I Rakov a anunțat crearea unui departament de oncologie pediatrică ca parte a institutului În , la Sankt Petersburg, cu participarea activă a șefului acestui departament, G A Fedoreev, a avut loc un simpozion de oncologie pediatrică, dedicat problemelor îngrijirii oncologice pentru copii G A Fedoreev a dedicat multă energie organizării îngrijirii oncologice pentru copii nu numai în Sankt Petersburg, ci în toată țara În același timp, în , în regiunea Moscovei a fost deschis un departament de oncologie pediatrică În anii ai secolului trecut, în Statele Unite, a început un studiu activ al diferitelor aspecte ale tumorilor la copii și au fost dezvoltate programe de tratament combinat și complex Au fost create și implementate mai multe programe naționale de către diferite grupuri de specialiști Multe dintre ele au devenit internaționale Un astfel de grup, condus de DD Angio, a format Comitetul Internațional pentru Studiul Nefroblastomului Recunoașterea oficială a oncologiei pediatrice, precum și a programelor de formare a medicilor pediatri, oncologi și hematologi în această specialitate, în Statele Unite, pentru prima dată a avut loc abia în În , a fost creată Societatea Americană de Hematologie și Oncologie Pediatrică, ca precum și Jurnalul American de Oncologie Pediatrică La noi, în , a fost organizată o comisie problematică de oncologie pediatrică în subordinea Consiliului științific al neoplasmelor maligne de la Academia de Științe Medicale a URSS (acum RAMS) Comisia de probleme a coordonat cercetările în domeniul oncologiei pediatrice (mai întâi în URSS, apoi în Rusia) În , un mic grup de medici pediatri, chirurgi, patologi și alți specialiști s-a întâlnit la departamentul de oncologie pediatrică a Institutului Gustav-Ruossy din Paris pentru a organiza un club de oncologie pediatrică Doi ani mai târziu, la Madrid, clubul a fost transformat în Societatea Internațională a Oncologilor Pediatri (SIOP) În prima etapă, societatea a fost în mare parte orientată clinic, contribuind la dezvoltarea activă a studiului clinic și a tratamentului tumorilor precum meduloblastomul, nefroblastomul și rabdomiosarcomul În ultimii ani, cercetarea științifică fundamentală în domeniul oncologiei pediatrice a fost pe ordinea de zi a reuniunilor anuale ale SIOP Medicii oncologi domestici sunt, de asemenea, membri ai SIOP În , în cadrul Uniunii Internaționale Anti-Cancer a fost înființat Comitetul pentru Cancer la Copii, care a inclus reprezentantul țării noastre, L A Durnov În , la CMEA a fost creată o comisie problematică de oncologie pediatrică Ea a început să studieze diverse probleme de oncologie pediatrică care îi preocupă pe oncologii pediatri din Europa de Est În aceiași ani, studii similare au fost efectuate în paralel și în țara noastră Au fost organizate secții de oncologie pentru copii în diferite regiuni ale fostei Uniuni Sovietice Aceștia au fost conduși de oncologi pediatri care au studiat la Institutul de Cercetări Științifice de Oncologie Pediatrică (NII DO RONTS RAMS) înființat în pe baza secțiilor pentru copii ale Centrului de Cercetare Oncologică al Academiei Ruse de Științe Medicale După prăbușirea URSS, în Rusia au rămas secții de oncologie pediatrică, care au fost unite de Comitetul pentru Cancer la Copii din cadrul Societății Științifice a Oncologilor All-Union (acum All-Russian), înființată în În , pentru prima dată, a fost organizat un curs de oncologie pediatrică la Institutul Central de Educație Medicală Postuniversitară (TSOLIUV), iar din a fost transformat în Departamentul de Oncologie Pediatrică la Academia Medicală Rusă de Învățământ Postuniversitar (fostă TSOLIUV) Din apare revista "Children's Oncology" În , "Clubul oncologilor pentru copii" a fost creat în rețeaua mondială de calculatoare "Internet" Istoria oncologiei pentru copii abia începe - există un drum lung și dificil de luptă pentru viața copiilor în față Epidemiologia tumorilor la copii Epidemiologia în oncologia pediatrică într-o măsură mai mică (spre deosebire de adulți) ia în considerare relația dintre apariția tumorilor și factorii geografici și de mediu Poate că acest lucru se datorează unor statistici care nu sunt complet fiabile, dar, cel mai probabil, rarității lor relative - la urma urmei, pentru un întreg o regiune cu un milion de oameni numără doar de copii cu o tumoare malignă Chiar și într-o țară atât de mare precum Statele Unite, nu se îmbolnăvesc mai mult de de copii anual, iar în țările europene aproximativ Un alt motiv este că mediul, condițiile geografice și climatice acționează indirect asupra copiilor mici prin intermediul mamelor lor, prin urmare tumorile la copii este epidemiologia părinților lor Riscurile profesionale, obiceiurile proaste, diversele influențe fizice și chimice afectează în primul rând și în principal părinții, iar prin ei, copiii Medici oncologi pediatri de frunte din diferite țări sub epidemiologia tumorilor la copii în toate lucrările lor înseamnă relația dintre neoplasmele maligne cu patologia obstetricală, cu infecțiile virale în timpul sarcinii la mamă, cu vaccinarea mamelor în timpul sarcinii, factorii congenitali și familiali, sexul și varsta, malformatii De exemplu, principalul om de știință epidemiologic A Mii-Ier, într-o recenzie amplă, pe care o numește "epidemiologică", oferă o evaluare epidemiologică a relației dintre tumorile maligne și malformațiile congenitale El împarte în mod convențional tumorile la copii în grupuri Primul grup include leucemia, nefroblastomul, cancerul hepatic și al glandelor suprarenale, neuroblastomul Aceste tumori sunt adesea combinate cu diferite malformații congenitale Leucemia acută se caracterizează printr-o combinație cu boala Down, iar pentru alte tumori din acest grup (cu excepția neuroblastomului) - cu hemihipertrofie Cu neuroblastom, apare adesea aniridia (absența congenitală a irisului) Al doilea grup este format din tumori cerebrale Ele sunt cel mai adesea combinate cu malformații ale sistemului nervos central (o anumită tendință de a dezvolta glioame este observată la pacienții cu scleroză nodulară și neurofibromatoză) Al -lea grup include tumorile organelor genitale, care apar adesea simultan cu malformații Mai departe, autorul subliniază că limfoamele sunt cel mai adesea combinate cu agammaglobulinemia congenitală, tumorile osoase - cu exostoze multiple, encondroma, osteogeneza imperfectă O serie de studii indică faptul că, în țările cu climă temperată, leucemiile ocupă primul loc în copilărie, iar în climatele tropicale - limfoamele R Micher a investigat distribuția geografică a leucemiilor și limfoamelor la copii - a fost surprins de cazurile de apariție în grup a acestor boli în aceeași școală, în același trimestru, ceea ce este încă greu de explicat Se știe că limfosarcoamele sunt deosebit de frecvente în Japonia, limfogranulomatoza - la copiii din zonele tropicale ale Africii Manchester Cancer Registry (Anglia), care a lucrat fructuos în domeniul oncologiei pediatrice de mult timp, indică faptul că că tumorile maligne sunt mai frecvente la băieți Frecvența tumorilor la copii variază în diferite țări și grupuri socioeconomice Astfel, leucemiile sunt tipice pentru copiii din cele mai bogate segmente ale populației și sunt foarte rare în rândul persoanelor de culoare din cauza nivelului scăzut de trai și a factorilor etnici neidentificați Rolul factorilor de mediu în etiologia tumorilor la copii, judecând după datele din registru, este probabil mult mai mic decât la adulți; cu toate acestea, necesită un studiu profund În ultimii ani au apărut din ce în ce mai multe lucrări despre epidemiologia tumorilor la copii, apropiindu-se de cele din oncologia generală De un interes deosebit sunt datele citate de diverși autori • Leucemie limfoblastică acută Incidența este mai mare în China, Japonia, SUA, Anglia, Europa; mai jos - în Orientul Mijlociu și Africa • Leucemie mieloidă acută Cel mai mare indice de incidență în Shanghai, Japonia, Noua Zeelandă, relativ scăzut - în SUA și Europa • Limfogranulomatoza Cele mai mari rate de incidență în adolescență și tineret au fost observate în țările industriale din Vest, iar indici în general ridicati în SUA, America Latină, Africa și Israel • Limfoame non-Hodgkin Cel mai mare indice din Africa (datorită limfomului Burkitt); in Japonia este de ori mai mic decat in alte tari • Tumori ale sistemului nervos central Indice mai mare în SUA (copii albi), Germania, Suedia, mai scăzut - în Asia și Africa • Neuroblastom Indicele de incidență mai mare în America de Nord, Europa, Israel, Australia; mai jos - în Africa, America Centrală și de Sud, Asia • Retinoblastom Fluctuațiile în indicele de incidență sunt mici În comparație cu țările din Europa și America, cazurile de retinoblastom sunt mai frecvente în Coreea; indicele de incidență este mai mare în India și Africa • Nefroblastom Cel mai mare indice de incidență în SUA (la copiii de culoare), în Finlanda, în unele părți ale Franței; este mai mic pentru Asia • Sarcoame ale oaselor Indicele de incidență mai mare pentru copiii din Spania, populația spaniolă din SUA; inferior - pentru Asia (sarcom osteogen) Pentru sarcomul Ewing, indicele este mai mare pentru copiii albi din SUA, Noua Zeelandă, Australia și foarte scăzut pentru Japonia și China • Sarcoame ale țesuturilor moi Cel mai mare indice de incidență este tipic pentru Spania, SUA (populația albă și spaniolă), cel mai scăzut este pentru populația de copii din Asia (inclusiv Japonia, China, India, Filipine) Etiologia tumorilor la copii Pentru a explica originea tumorilor la copii, se folosesc teorii care sunt acceptate în oncologia generală Există însă ipoteze specifice oncologiei pediatrice Una dintre ele este teoria Konheim, propusă încă din anii ai secolului XIX Conform acestei teorii, tumorile provin din rudimente embrionare persistente care au apărut din cauza unei încălcări a embriogenezei În timpul dezvoltării intrauterine a fătului, rudimentele embrionare ale țesuturilor sunt deplasate Neutilizate în construcția corpului, aceste celule ectopice pot să nu se manifeste mult timp Atunci când sunt atașate de stimuli interni și externi, aceste rudimente pot da creșterea tumorii Anumiți factori contrazic teoria lui Konheim: dezvoltarea predominantă a tumorilor la vârstnici, și nu la copii; predominanța neoplasmelor în organele în care nu există dificultăți deosebite de formare în perioada dezvoltării embrionare Astfel, tumorile la adulți apar relativ rar din arcurile branhiale, canalele embrionare și mai des din epiteliul tractului gastrointestinal În același timp, cele mai frecvente tumori la copii (nefroblastoame, neuroblastoame, meduloblastoame, hepatoblastoame, retinoblastoame) se dezvoltă în perioada embrionară sau postnatală timpurie din organe și țesuturi imature Teoria lui Conheim explică și combinația unei tumori cu malformații care predomină la copiii sub ani, geneza țesutului conjunctiv predominant a neoplasmelor și absența bolilor precanceroase Dovezile experimentale sunt de asemenea importante, indicând posibilitatea malignității "spontane" a celulelor embrionare ectopice Aceeași teorie poate explica originea multor tumori benigne la copii (anomalii congenitale asemănătoare unei tumori ale dezvoltării țesuturilor, constând din țesuturi locale și țesuturi străine) la o localizare dată) - hamartoame Conform teoriei Fischer-Wazels, formulată în anii ai secolului trecut, cea mai mare importanță în apariția creșterii tumorii este acordată condițiilor în care țesutul primește impulsuri fiziologice sau patologice puternice pentru creștere pentru o perioadă lungă de timp Ele pot apărea din cauza morții sau regenerării repetate a țesuturilor (expunere frecventă la raze X) sau sub influența creșterii rapide a țesuturilor în anumite perioade de vârstă Teoriile lui Conheim și Fischer-Wazels sunt în unele cazuri consistente: se poate presupune că determinarea timpurie a rudimentelor germinale neutilizate în prezența anumitor factori de realizare duce la dezvoltarea tumorilor din acestea Ideea este exprimată despre natura virală a cancerului la copii Așadar, în legătură cu răspândirea endemică a limfomului african (limfom Burkitt), în principal la copiii de - ani, s-au obținut o mulțime de date care indică implicarea virusului în apariția acestui neoplasm De asemenea, ei încearcă să folosească teoria virusului pentru a explica alte neoplasme sistemice, în special leucemiile De asemenea, indică o posibilitate mai mare de transmitere orizontală în limfogranulomatoză, ceea ce poate indica natura infecțioasă a acestui neoplasm De mare interes este teoria controlului imunologic Conform acestei teorii, o persoană practic sănătoasă are posibilitatea unei transformări maligne a celulelor, care este restrânsă de apărarea organismului Această teorie este susținută de faptul că copiii cu sisteme imunitare afectate au mai multe șanse de a dezvolta tumori maligne Această teorie, numită și conceptul de supraveghere imunologică, are nu numai susținători, ci și mulți oponenți care susțin că nu explică originea majorității tumorilor la copii Cea mai interesantă teorie pentru oncologia pediatrică este teoria originii tumorilor asociate cu blastomogeneza transplacentară Conform acestei teorii, majoritatea neoplasmelor la copii apar prin trecerea agenților cancerigeni prin placentă Aproape toate medicamentele utilizate în practica obstetricală trec prin placentă Experimentul a demonstrat permeabilitatea placentei pentru stronțiu- , care a cauzat osteosarcoame la puii de șobolan născuți cu nutriție parenterală a mamei Există lucrări bazate pe material statistic mare care indică efectele transplacentare ale tutunului și alcoolului asupra descendenților Deci, la femeile care fumează, copiii se îmbolnăvesc de ori mai des decât la nefumători Acţionează transplacentar unele medicamente folosite în agricultură (pesticide) În acest sens, este necesară o verificare amănunțită a tuturor substanțelor și preparatelor cu care o femeie însărcinată intră în contact Tragicul experiment a fost pus în scenă de viață În Statele Unite, între și , s-au înregistrat de cazuri de cancer vaginal la fete și fete cu vârsta cuprinsă între - de ani, ale căror mame au luat droguri sintetice (stilbestrol, dietilstilbestrol) în timpul sarcinii În total, există peste de astfel de observații Până la sfârșitul secolului trecut, conform literaturii de specialitate, au fost propuse paisprezece ipoteze despre originea tumorilor la copii Ce factori pot fi utilizați pentru a construi o teorie a originii tumorilor la copii? Natura congenitală a majorității tumorilor în copilăria timpurie Comunicarea tumorilor maligne cu malformații Natura ereditară a unor tumori la copii Incompetenta imunologica in unele tumori la copii Regresia spontană a unor tumori la copii Astfel, neuroblastomul este un neoplasm în care regresia apare mult mai des decât în cazul altor tumori Este deosebit de important ca neuroblastomul să fie detectat la autopsie de de ori mai des decât manifestările sale clinice în viitor Aceste caracteristici ale cursului procesului tumoral sunt explicate printr-o serie de motive: imunologice, răspunsul organismului la traume chirurgicale, factori hormonali, infecție etc Regresia spontană a neuroblastomului apare mai des la copiii mici, ceea ce se explică prin imunitatea pasivă , iar de aceea prognosticul acestei boli la copiii mici este mult mai bun Blastomogeneza transplacentară Iradierea în timpul sarcinii și tumora la făt Numeroase studii statistice indică faptul că riscul de a dezvolta tumori la copii devine mai mare dacă mama a fost expusă la raze X în timpul sarcinii (aceasta poate fi un examen radiografic de rutină) Riscul este mai mare cu cât s-a efectuat mai des iradierea Vârsta mamei și tumora la copil Observațiile copiilor cu tumori maligne au constatat că în % din cazuri, mamele acestor copii în momentul sarcinii aveau peste de ani Factorul de vârstă este deosebit de semnificativ pentru mamele peste de ani Acest lucru este asociat cu o creștere a mutațiilor spontane în celulele germinale, odată cu maturarea oului De asemenea, se crede că vârsta tatălui joacă un rol Genetica tumorilor la copii Sunt cunoscute aproximativ de sindroame determinate genetic care predispun la dezvoltarea proceselor neoblastice în copilărie S-a dovedit că factorii genetici joacă rolul principal în etiologia unui număr de tumori congenitale la copii Aceasta este caracteristică în primul rând retinoblastomului și nefroblastomului Astfel, natura ereditară a retinoblastomului este confirmată de următoarele fapte: în cazurile familiale, există o leziune bilaterală și boala este moștenită de jumătate din urmași, indiferent de sex Retinoblastomul spontan bilateral se caracterizează și prin moștenire la % din descendenți Un singur sens spo Retinoblastomul radical este moștenit la - % dintre copii Retinoblastomul se dezvoltă la rudele pacientului, deși părinții sunt sănătoși Dezvoltarea celor mai frecvente tumori embrionare este asociată cu modificări structurale ale aparatului cromozomial, în special cu ștergerea (pierderea) anumitor părți ale cromozomului, ca urmare a căreia acțiunea mecanismelor supresoare specifice țesuturilor este activată și , eventual, anumite oncogene sunt activate Cartografierea genelor supresoare în retinoblastom, nefroblastom și neuroblastom ar trebui considerată cea mai fundamentală descoperire în acest domeniu Gena pentru neuroblastom este localizată pe cromozomul , nefroblastomul - pe cromozomul , retinoblastomul - pe cromozomul Aceste modificări mutaționale pot apărea atât în celulele germinale (de sex) (atunci sunt considerate ereditare și sunt transmise descendenților în mod autosomal dominant) ), și în celulele somatice ale copilului (în aceste cazuri, tumora nu este moștenită) Pentru transformarea unei celule mutante intr-una canceroasa este necesara prezenta unui alt factor, de cele mai multe ori unul mutational in aceeasi celula Probabilitatea celui de-al doilea eveniment determină penetranța (probabilitatea de manifestare) a tumorii Rezultatul consilierii genetice medicale este selectarea a două grupe - cu risc mare și scăzut de tumoră cu recomandări adecvate părinților și necesitatea examinării medicale a copiilor dacă aceștia aparțin unui grup cu risc crescut Datele obținute au făcut posibilă crearea unei baze metodologice pentru consilierea genetică medicală în oncologia pediatrică Studiile genetice în oncologia pediatrică conduc la următoarele concluzii • Tumorile embrionare reprezintă un grup eterogen Aproximativ % dintre ele ar trebui să fie atribuite condițiilor autozomale dominante determinate genetic, în care mutația are loc în celulele germinale La % dintre copii, dezvoltarea unei tumori se datorează unei mutații în celulele somatice și nu este transmisă descendenților • Criteriile de apartenență a unui individ la un grup determinat genetic sunt dualitatea, polifocalitatea procesului și prezența unei alte persoane afectate în familie Acești copii reprezintă până la %, în funcție de tipul de tumoră Riscul de recidivă în familiile unor astfel de pacienți ajunge la - % • Tumorile sporadice unilaterale prezintă o provocare semnificativă pentru consilierea genetică medicală, deoarece pot fi cauzate de mutații atât în celulele germinale, cât și în celulele somatice Pentru pentru a diferenția aceste fenomene sunt utilizate diferite abordări: identificarea fenotipică, căutări de markeri biochimici și grupuri de legături • Au fost stabiliți o serie de markeri biochimici care sunt teste de încredere pentru diagnosticul variantelor de deleție ale nefroblastomului și retinoblastomului Acestea includ activitatea ketalazei eritrocitare, activitatea LDH-A, nivelul fracțiilor de hemoglobină pentru pacienții cu nefroblastom; Activitatea esterazelor - pentru pacienții cu retinoblastom Pentru ștergeri mari, cel mai de încredere test ar trebui să fie studiul cariotipului unui copil bolnav Consilierea genetică medicală stă și la baza creării unui sistem de prevenire a neoplasmelor maligne prin examinarea clinică a copiilor cu risc crescut de a dezvolta o tumoră În acest sens, trebuie stabilite următoarele sarcini Prevenirea dezvoltării bolii (la risc crescut, se recomandă să se abțină de la naștere) Prevenirea stadiilor avansate ale bolii prin identificarea grupelor de copii cu risc crescut de tumori maligne În același timp, grupurile de risc pot fi formate pe baza diverselor criterii La % dintre copiii cu tumori de localizare variată, sunt diagnosticate malformații și afecțiuni sindromice Mecanismul de combinare a tumorilor cu sindroame și malformații este diferit În unele cazuri, se crede că genele pentru aceste afecțiuni și gena tumorii sunt situate în imediata apropiere una de cealaltă și deleg simultan; în altele, malignitatea este asociată cu un defect în repararea ADN-ului Cele mai informative ar trebui considerate grupuri de risc formate pe baza datelor genealogice despre familia pacientului Riscul de re-malignitate în aceste familii ajunge la - % Este posibil să se prevină nașterea unui copil bolnav cu ajutorul unei prognoze probabilistice (dacă riscul este peste %, se recomandă să se abțină de la naștere) Utilizarea diagnosticului intrauterin ar trebui considerată mai eficientă Structura neoplasmelor maligne la copii Se atrage atenția asupra structurii neobișnuite a tumorilor în copilărie Cancerul (tumori de natură epitelială), care constituie marea majoritate a cazurilor la adulți, este mult mai puțin frecvent la copii, nu mai mult de - %, în timp ce sarcomul apare în aproape % din cazuri Sub vârsta de an, la copii predomină tumorile embrionare ("adevărate tumori ale copilăriei"); ele reprezintă până la % din totalul malignelor ny neoplasme în această perioadă Dacă nu țineți cont de vârsta fragedă, atunci aproximativ jumătate din toate tumorile la copii sunt hemoblastoze (leucemie acută, limfoame maligne) O proporție semnificativă cade pe tumorile sistemului nervos central Foarte des apar tumori ale rinichilor, ale sistemului nervos simpatic, tumori osoase (la adolescenți) Structura incidenței tumorilor la copii reprezintă, parcă, tabloul invers al incidenței neoplasmelor la adulți Pentru un medic practic, cele mai importante sunt caracteristicile tumorilor la copii asociate cu diagnosticul și tratamentul Practic, se rezumă la următoarele • Dificultăți asociate cu obținerea unei anamnezi la copiii mici, absența sau neclaritatea plângerilor Informațiile primite de la părinți și rude sau alte persoane care îngrijesc copilul sunt departe de a fi echivalente cu informațiile primite de la pacient însuși Destul de des, această informație "depărtează" de diagnostic, creează o imagine incorectă a bolii datorită diferitelor calități ale naratorului, atitudinii sale față de pacient și stării sale emoționale Rudele copilului încearcă să-și impună medicului punctul de vedere Acest lucru se datorează adesea fricii de a fi diagnosticat cu cancer Neștiind totul, într-o serie de cazuri încearcă să descrie simptomele bolii, adesea deja observate la copil Alți părinți, dimpotrivă, încearcă să detecteze cancerul într-un stadiu incipient și caută simptome caracteristice unei tumori maligne În cazuri rare (cu fenomene de cancerofobie), părinții copilului vin chiar cu simptome care li se par tipice cancerului În acest sens, medicul este forțat să "căuteze" în mod activ semnele bolii, pentru a sugera posibile plângeri ale pacientului Aici este important să acordați atenție comportamentului copilului Schimbarea aspectului și comportamentului copilului este vizibilă în mod deosebit medicului, care observă constant copilul În acest sens, este de dorit să aveți contact cu medicul curant al pacientului dacă un alt medic îl examinează Este necesar să se pornească de la faptul că la copii predomină o anumită localizare a celor mai frecvente tumori: spațiu retroperitoneal, mediastin, ganglioni limfatici axilari, inghinali, cervicali și supraclaviculari, țesuturi moi ale extremităților Din păcate, atunci când examinăm un copil mic, trebuie să se concentreze pe comportamentul, aspectul, poziția corpului acestuia, să facă un diagnostic pe baza ipotezelor, deoarece absența plângerilor specifice ale copilului, ambiguitatea lor, nelocalizarea, dacă există, face diagnosticul extrem de dificil Diagnosticul tumorilor cerebrale este deosebit de dificil La copiii mai mari, este necesar să se țină cont de dorința copilului de a ascunde unele simptome atunci când ia o anamneză boală din cauza fricii de durere în timpul examinării, refuzul de a fi spitalizat În cazuri mai rare, agravarea ar trebui exclusă pentru a stârni milă sau în legătură cu alte motive Ținând cont de cele de mai sus, medicul ar trebui să se străduiască într-o măsură mai mare pentru o examinare obiectivă, care este deosebit de importantă în oncologia pediatrică, dar niciodată să nu scadă nici măcar un fir de cunoștințe dobândite în timpul colectării anamnezei • Tumori observate vizual relativ puține Spre deosebire de adulți, care au multe forme de tumori observabile vizual (cancer de sân, cancer de esofag, stomac, rect, orofaringe, piele) accesibile examenului simplu sau endoscopic, astfel de tumori sunt extrem de rare la copii La fete, de exemplu, tumorile de col uterin sunt extrem de rare, permițând femeilor să pună un diagnostic printr-un simplu examen urmat de un examen citologic Totuși, o serie de tumori la copii (leucemie, limfoame maligne) pot face obiectul observării vizuale O creștere a ganglionilor limfatici de localizare diferită cu aceste neoplasme ar trebui să atragă atenția unui medic Examenele lor citologice și histologice sunt obligatorii, ceea ce în multe cazuri fac posibilă stabilirea unui diagnostic în timp util Vizual, se poate observa și umflarea în zona membrelor cu tumori ale țesuturilor moi și oaselor Aici, împreună cu o examinare cu raze X, este prezentată o biopsie prin puncție pentru a obține date citologice • Cele mai frecvente tumori la copii sunt localizate în zone greu accesibile Din pacate, cele mai frecvente tumori, mai ales la cei mai mici copii, sunt localizate in zone greu accesibile pentru examinare directa: craniu - tumori ale sistemului nervos central; mediastin - neuroblastom, tumori timusului, limfoame maligne; spatiul retroperitoneal - nefroblastom, neuroblastom, tumori teratoide Tumorile localizate în aceste zone pot crește timp îndelungat fără a provoca senzații subiective, fără a duce la modificări obiective vizibile (desigur, nu vorbim de cazuri în care, de exemplu, o tumoare cerebrală afectează centrii vitali) În unele cazuri, tumorile pot provoca durere sau disconfort, strângând nervii sau vasele de sânge, dar de obicei cresc, împingând organele și țesuturile din jur, mai ales că datele anatomice și fiziologice ale corpului copilului permit acest lucru Treptat, tumorile situate în zone greu accesibile cresc în dimensiuni si se descopera atunci cand devin foarte mari Adesea sunt găsite de mama copilului atunci când se îmbracă sau se îmbăie În alte cazuri, tumora primară în sine nu este detectată, dar metastazele atrag atenția Acestea din urmă sunt foarte caracteristice neuroblastomului, care se face simțită prin apariția metastazelor observate vizual (orbită, țesuturi moi, oase ale craniului) Este foarte dificil să se diagnosticheze tumorile cerebrale, deoarece manifestările lor (amețeli, dureri de cap, greață, modificări ale vederii și altele) sunt dificil de înregistrat în mod obiectiv și este dificil să interoghezi un copil, mai ales unul mic, așa cum am făcut deja scris Necesită ecografie, imagistică prin rezonanță magnetică și computerizată Diagnosticul tumorilor în copilărie este, de asemenea, dificil, deoarece majoritatea tumorilor la copii sunt ascunse sub diverse "măști" Aproape orice boală din copilărie, în special copilăria timpurie, și chiar unele procese fiziologice, pot să semene cu o tumoare în manifestările lor, la fel cum o tumoare poate fi confundată cu un proces fiziologic sau cu orice boală non-oncologică Situația este agravată de faptul că destul de des, alături de tumoră, apar simultan și alte boli, apar procese fiziologice care pot acoperi tumora (dentiție, pubertate etc ) Este necesar să ne amintim despre combinația frecventă a unei tumori cu malformații, care, prin manifestarea lor, o pot și "acoperi" Din păcate, de multe ori medicul se oprește la diagnosticarea unor boli care sunt larg cunoscute în copilărie, pe care le cunoaște bine din perioada studenției Prin urmare, vigilența oncologică în raport cu copilul este atât de importantă În toate cazurile, medicul care examinează copilul trebuie mai întâi să se gândească la un neoplasm malign și să îl excludă sau să îl diagnosticheze Predominarea simptomelor generale asupra celor locale Tabloul clinic al majorității tumorilor la copii pare adesea același, deoarece simptomele comune ies în prim-plan În marea majoritate a cazurilor, toate neoplasmele maligne se caracterizează prin paloarea pielii de severitate variabilă, într-o oarecare măsură scădere în greutate (sau oprirea creșterii în greutate), modificarea comportamentului, oboseală, tulburări ale tractului gastrointestinal (greață, vărsături, constipație, diaree, durere), temperatură subfebrilă, anemie, VSH crescut În general, medicul observă adesea un tablou clinic caracteristic orice boală a copilăriei, pentru orice infecție a copilăriei Simptomele vizibile care sunt simbolice pentru o tumoare, care apar de obicei la înălțimea bolii, nu sunt foarte caracteristice tumorilor Medicul trebuie să fie conștient de neoplasmele maligne tipice la copii și, dacă se găsesc simptome comune, să investigheze cele mai frecvente localizări tumorale în copilărie • Nevoia de suport anestezic În aproape toate cazurile de studii de diagnostic, managementul anestezic este necesar, în special la copiii mici Doar anestezia procedurii de diagnosticare, excluderea senzațiilor neplăcute fac posibilă obținerea de informații de înaltă calitate, ca să nu mai vorbim de menținerea contactului cu copilul examinat Anestezia în multe cazuri este necesară nu numai pentru a salva copilul de frică, disconfort și durere, ci și pentru a-l "imobiliza" Pentru a maximiza utilizarea timpului de anestezie, acolo unde este posibil, mai multe proceduri trebuie combinate în același timp (de exemplu, palpare, examinare rectală digitală, puncție de măduvă osoasă, biopsie cu ac etc ) Doar excluderea completă a disconfortului, fricii, anxietății și durerii la un copil va permite un studiu complet și un tratament suplimentar Caracteristicile tratamentului tumorilor la copii Caracteristicile tratamentului tumorilor maligne la copii depind în mare măsură de specificul procesului tumoral, care se suprapune originalității anatomice și fiziologice inerente corpului copilului Practic, se rezumă la următoarele Încălcarea relațiilor anatomice și topografice La făt, după nașterea unui copil sau în copilăria timpurie, când relația corectă a organelor nu s-a dezvoltat încă pe deplin, aparatul ligamentar nu s-a consolidat, fibra este sensibilă și foarte elastică, tumora, cu creșterea ei, încalcă aranjarea obișnuită a organelor, familiară chirurgului Pentru multe tumori, este necesară o modificare a metodelor obișnuite, dezvoltate anterior, de intervenție chirurgicală Puteți observa diverse aranjamente non-standard, uneori paradoxale ale organelor: o tumoare de rinichi (desigur, împreună cu rinichiul) poate fi localizată în pelvisul mic sau la nivelul proiecției marginii superioare a ficatului Un rinichi sănătos poate fi deplasat de neuroblastom în pelvis sau în partea opusă Există și o deplasare a ficatului, care la adulți este dificilă introduce Ficatul poate fi deplasat de tumoare și poate ridica diafragma atât de sus, încât pare a fi situat în cavitatea toracică, în timp ce se întoarce astfel încât este dificil să-și determine părțile Dar mai ales deseori, datorită mobilității lor în copilăria timpurie, rinichii sunt deplasați Astfel, nefroblastomul și neuroblastomul, pe măsură ce cresc, întorc rinichiul în jurul axei sale, deplasându-l în lateral, în sus și în jos, făcând extrem de dificil diagnosticul diferențial și intervenția chirurgicală În unele cazuri, relația dintre organe este atât de schimbată încât este dificil de stabilit unde este localizat neoplasmul: în cavitatea abdominală sau spațiul retroperitoneal Prin urmare, este atât de important să se efectueze o examinare preoperatorie detaliată, care să permită chirurgului să anticipeze posibilele complicații în timpul intervenției chirurgicale Combinația unei tumori cu malformații congenitale Adesea complică intervenția chirurgicală și combinarea tumorilor cu diferite malformații, în special cu malformații ale sistemului genito-urinar Ca să nu mai vorbim de faptul că poate fi dificil pentru un chirurg să înțeleagă legătura dintre un defect și un rinichi (sau un alt element al sistemului genito-urinar), este necesar nu numai îndepărtarea tumorii, ci, acolo unde este posibil, corectarea defectul În același timp, combinarea unui număr de defecte cu o tumoră, în special pe fondul tulburărilor topografice și anatomice, nu numai că complică orientarea chirurgului și introduce dificultăți suplimentare în intervenția chirurgicală, dar uneori face imposibilă îndepărtarea radicală neoplasmul Prezența unui defect face adesea dificilă evaluarea eficacității tratamentului, mai ales în cazurile în care defectul nu poate fi corectat Și în aceste cazuri, este necesar un diagnostic preoperator topic detaliat, care să permită chirurgului să navigheze mai bine în timpul operației Operații majore la copiii mici Copiii mici trebuie adesea să efectueze "operații mari", ceea ce este de dorit să facă cu tumori mari, greu de îndepărtat, situate în craniu, mediastin, spațiu retroperitoneal În același timp, neoplasmele afectează adesea copiii sub vârsta de ani De asemenea, este necesar să se efectueze intervenții chirurgicale combinate complexe, mai ales în cazurile în care tumora crește în organele și țesuturile învecinate La un număr de copii, o tumoare a rinichiului cu splina, un rinichi cu glanda suprarenală, o tumoare a rinichiului cu coada pancreasului, cu o parte a intestinului și alte organe și țesuturi sunt îndepărtate Cele mai complexe, asociate cu complicații formidabile, sunt se efectuează operații la ficat (în special hemihepatectomie pe partea dreaptă) În unele cazuri, este necesar să se efectueze operații în două etape (de exemplu, pe plămâni - mai întâi pe unul, apoi pe celălalt), ceea ce se întâmplă adesea în prezența metastazelor Reintervențiile nu sunt neobișnuite și sunt de obicei foarte dificile când vine vorba de recidiva tumorală Chirurgul, care operează un copil mic cu tumoră, trebuie să țină cont și de problemele pur oncologice: intervenția chirurgicală ar trebui, dacă este posibil, să fie radicală Sensibilitatea ridicată a tumorilor maligne la copii la radiațiile ionizante În radioterapie, medicul trebuie să țină cont de sensibilitatea mai mare și mai diversă la radiații atât a tumorii, cât și a corpului copilului Majoritatea celor mai frecvente neoplasme la copii (leucemie, nefroblastom, retinoblastom, neuroblastom, limfosarcom, limfogranulomatoză) sunt foarte sensibile la radiații Chiar și rabdomiosarcomul și alte tumori ale țesuturilor moi, care sunt radiorezistente la adulți, sunt susceptibile la expunerea la radiații la copii Cu o serie de tumori la copii, remisia și uneori vindecarea completă pot fi obținute numai cu ajutorul radioterapiei De obicei, este o componentă eficientă a tratamentului complex Radioterapia, efecte secundare și consecințe Iradierea copiilor, în special în prima copilărie, poate provoca consecințe grave, dacă nu țineți cont de faptul că medicul radiolog are de-a face cu un organism în creștere rapidă și, în același timp, labil, neformat complet Deja în cursul tratamentului este posibilă oprimarea hemopoiezei Tratamentul poate fi însoțit de greață, vărsături, o scădere bruscă a poftei de mâncare și, prin urmare, uneori este necesară oprirea acestuia La copii, în special la cei mici, comparativ cu adulții, limfopenia apare mult mai devreme și la doze totale mai mici În cazuri rare, în zonele tratate pentru o tumoare, poate apărea o altă tumoare după ceva timp, cum ar fi sarcomul osteogen după tratamentul pentru retinoblastom Complicații grave apar în cazurile în care zonele de creștere a osului intră în zona de iradiere, ceea ce duce la deformarea și scurtarea membrului Este posibilă atrofia mușchilor, a glandei mamare, a dinților, scolioza, asimetriile membrelor și ale corpului Efectele secundare și consecințele radioterapiei pot fi evitate sau reduse semnificativ cu o tehnică bună și un regim de radiații bine gândit, chiar și cele care sunt încă inevitabile (activitate insuficientă a gonadelor, cataractă) Sensibilitate mare a neoplasmelor maligne la medicamentele anticanceroase Aproape toate neoplasmele maligne la copii sunt foarte sensibile la diferite medicamente anticancer Cele mai frecvente tumori din copilarie, spre deosebire de cele de la adulti, raspund bine la utilizarea polichimioterapiei, care a revolutionat cu adevarat oncologia pediatrica Tratamentul medicamentos este utilizat ca monoterapie, precum și ca componentă activă a tratamentului cu radiații Chimioterapia este eficientă în special în hemoblastoze, iar la copii, spre deosebire de adulți, utilizarea sa este foarte eficientă în tumorile solide Terapie medicamentoasă de protecție pentru un copil cu tumoră Atunci când se efectuează terapie antitumorală cu medicamente, sunt posibile modificări rapide, imprevizibile ale numărului de sânge, tulburări ale sistemului nervos, precum și apariția reacțiilor adverse și a complicațiilor Acest lucru ar trebui luat în considerare în special în cazurile în care multe medicamente sunt utilizate simultan Este necesar să se calculeze clar dozele de medicamente atunci când se utilizează mai multe metode simultan și să se efectueze o terapie simptomatică adecvată Urmând această regulă, efectele secundare și complicațiile pot fi minimizate Caracteristici ale evaluării rezultatelor tratamentului Una dintre caracteristicile oncologiei pediatrice este posibilitatea unei evaluări mai rapide a rezultatelor tratamentului S-a observat că marea majoritate a copiilor care trăiesc fără metastaze și recidive timp de ani devin practic sănătoși Pe baza unui material statistic amplu s-a creat o anumită unitate de timp, numită "perioada de risc";ea determină perioada de timp în care pot apărea recidive sau metastaze tumorale A fost o discuție despre această perioadă, care a avut loc nu sa încheiat în prezent Unii autori consideră că această perioadă la copii ar trebui calculată ca un an și jumătate, alții insistă pe o perioadă de ani Cu toate acestea, majoritatea oncologilor pediatri consideră o perioadă de ani suficientă pentru a lua în considerare copilul recuperat, spre deosebire de perioada de ani la adulți Cu toate acestea, monitorizarea copilului de către un medic pediatru (sau un medic oncolog pediatru, oricare dintre acestea este mai bine) ar trebui să continue până când acesta trece la un medic oncolog adult Aproape % dintre copiii vindecați de o tumoare malignă dezvoltă tumori secundare după ceva timp Apariția acestor tumori este asociată cu radiații, chimioterapie, precum și cu tulburări genetice Trebuie să ne amintim asta prin urmare, după cum sa menționat mai sus, un pacient tratat în copilărie pentru o tumoare malignă ar trebui să fie în "grupul de risc" sub supravegherea unui medic oncolog care tratează pacienții adulți ♦ ♦ ♦ Cele de mai sus nu sunt toate caracteristicile oncologiei pediatrice Cunoașterea lor este necesară pentru ca un medic să recunoască și să trateze neoplasmele maligne la copii Această cunoaștere este inclusă în conceptul de vigilență oncologică în relație cu copilul, vă permite să-l examinați în mod intenționat, să găsiți cele mai bune metode și regimuri de tratament, alegând cele mai raționale căi Particularitățile anesteziei și terapiei intensive la copii Evaluarea stării copilului și pregătirea preoperatorie Evaluarea stării somatice generale la copiii cu tumori maligne se bazează pe idei moderne despre caracteristicile anatomice și fiziologice ale copilăriei, caracterizate în general prin creșterea intensivă a copilului cu creșterea progresivă a greutății corporale și a suprafeței, imaturitatea anatomică și funcțională a copilului organele și sistemele corpului, ceea ce le face vulnerabile la expunerea la diverși factori patogeni Imperfecțiunea sistemului nervos, care constă în imaturitatea funcțională și morfologică a cortexului cerebral, determină dezvoltarea unor reacții predominant generalizate și stereotipe ca răspuns la durere, hipoxie, răcire și alți factori de stres Stările convulsive sunt o reacție universală similară a organismului sugarului la diferite influențe patogenetice De asemenea, apar ca răspuns la lipsa de oxigen în pneumonie, intoxicație, sindrom hipertermic Reacția stereotipului, de regulă, include și tulburări respiratorii, precum și tulburări de apă și electroliți, inclusiv diverse "cercuri vicioase" din cauza imaturității și vulnerabilității (mai ales în copilăria timpurie) a aparatului membranei celulare, hidrodinamică, termoreglare și altele sisteme importante ale corpului Viteza de dezvoltare a unei reacții generalizate la un copil nu exclude un răspuns pozitiv al organismului la un efect terapeutic eficient și, cel mai important, în timp util Dimpotrivă, în comparație cu copiii mai mari și adulții, "răspunsul" la tacticile corecte de tratament este imediat, ceea ce vă permite în cele mai multe cazuri să eliminați rapid diverse tulburări funcționale Cu tactici greșite tratament, severitatea specială a reacției stereotipe la un copil mic poate duce rapid la suferință și epuizarea mecanismelor de compensare, a căror ofertă este limitată Cele mai slabe din punct de vedere al adaptabilității și stabilității sistemelor sunt sistemul de respirație externă, circulația sângelui, hidroelectrolitul și homeostazia endocrină Rezistența slabă a sistemului respirator la un sugar se datorează îngustării relative a tractului respirator superior, predominant respirația diafragmatică, producția crescută de secreții traheobronșice, necesarul ridicat de oxigen al corpului și tahipneea asociată Cu unele neoplasme nu numai intratoracice, ci și retroperitoneale (neuroblastom, nefroblastom), condițiile pentru respirația externă adecvată se deteriorează semnificativ la copiii mici Tumorile mediastinului posterior, cele mai frecvente la copiii cu vârsta sub an, comprimă țesutul pulmonar și deplasează mediastinul, deformând adesea scheletul toracelui Tumorile retroperitoneale, atingând în unele cazuri dimensiuni uriașe (se descriu tumori cu o greutate de până la - kg), ridică brusc diafragma și creează o compresie pronunțată a organelor toracice Flatulența la astfel de copii este întotdeauna însoțită de insuficiență respiratorie semnificativă Când organele toracice sunt comprimate de o tumoare, funcția de drenaj a bronhiilor este perturbată, apar focare de atelectazie, se poate adăuga pneumonie, care agravează semnificativ starea pacientului și prognosticul bolii Într-o astfel de situație, atunci când pregătesc un copil pentru operație, ei iau în considerare lipsa de oxigen, posibilitatea unei rezistențe slabe la infecție, ceea ce necesită o examinare amănunțită, inclusiv studiul gazelor din sânge și al stării imunologice Sunt prezentate inhalații, inclusiv soluții de bicarbonat de sodiu și cu constricție bronșică - eufillin și prednisolon, cu spută vâscoasă - enzime proteolitice O tehnică utilă este respirația continuă cu presiune pozitivă (CPBP), o tehnică lansată de Oreogy și colab ( ) la nou-născuți Această tehnică îndreaptă bine plămânii și crește presiunea parțială a oxigenului din sânge Pentru implementarea DPPD, se utilizează o cameră de plastic sau o pungă de plastic, care este conectată la o sursă de oxigen și un borcan Bobrov Când presiunea oxigenului și a aerului expirat sub cameră (sac) depășește - cm de coloană de apă ( - Pa), gazul iese în atmosferă prin lichidul borcanului Bobrov Metoda poate fi efectuată în diverse versiuni - cu o mască de aparat de anestezie, un tub endotraheal, catetere nazale etc În prezent, se utilizează o mască laringiană și canale de aer cu manșetă gonflabilă de tip CORA În cazurile deosebit de severe de hipoxemie, unele clinici folosesc metoda oxigenării hiperbare (HBO), care poate fi folosită cu succes și pentru pregătirea preoperatorie În prevenirea exacerbarii tulburărilor respiratorii, este necesar să se evite alergizarea copilului, hipertermia, răcirea, defalcarea psiho-emoțională și alte situații adverse care cresc brusc consumul de oxigen Prin urmare, perioada preoperatorie ar trebui să aibă loc în condiții de monitorizare adecvată a stării copilului folosind un complex de medicamente și metode de îngrijire fizică care cresc capacitatea de a compensa funcția respirației externe Accesarea unei infecții respiratorii la copii, care este menționată mai sus, poate fi prevenită prin diferite mijloace de creștere a rezistenței nespecifice, precum și prin metoda imunocorecției dirijate (T-activină, interferoni, medicamente pentru corectarea imunității umorale - pentaglobină, interglobină etc ) Odată cu dezvoltarea unei infecții respiratorii, terapia cu antibiotice imediată este indicată în complexul de mijloace de creștere a rezistenței, dintre care cele mai importante sunt acidul ascorbic ( - mg/kg) și vitaminele B În copilăria timpurie, sistemul cardiovascular este mai dezvoltat decât cel respirator, dar reglarea vasomotorie este departe de a fi perfectă Această perioadă de dezvoltare a copilului se caracterizează prin centralizarea circulației sanguine și o rezistență specifică periferică relativ ridicată Modificările semnificative clinic ale tonusului vascular în copilărie, conform datelor noastre, apar numai în tumorile care produc catecolamine și provoacă simptome de deficit de catecolamine Mai multe detalii despre pregătirea preoperatorie a unor astfel de pacienți vor fi discutate mai jos Se știe că volumul spațiului extracelular (extracelular) la copii este mult mai mare decât la adulți Acest fapt, precum și capacitatea insuficientă a rinichilor de a concentra urina și de a elimina sodiu la un copil mic, duce la faptul că nivelul de filtrare este de ori mai mic decât la un adult, în timp ce capacitatea de a elimina sodiu (la m de suprafață corporală) este / din cea a unui adult, astfel încât sugarii sunt predispuși la reținerea de sodiu, apă și clor, ceea ce creează condiții pentru formarea edemului Hidrofilitatea țesutului cerebral provoacă dezvoltarea edemului și umflarea creierului în diferite intoxicații și alte afecțiuni patologice însoțite de o încălcare a osmolarității sângelui Incapacitatea de a elimina în mod adecvat sodiul, clorul și apa este compensată de capacitatea unui copil mic de a crește compensatorie pierderile extrarenale (vărsături, diaree, transpirație) care apar ca răspuns la treizeci orice expunere de urgență de natură infecțioasă sau toxică O capacitate mică a vezicii urinare poate duce la revărsarea acesteia cu urină și la o scădere bruscă a diurezei, prin urmare, în timpul operațiilor la sugari, este necesară cateterizarea vezicii urinare Cu nefroblastom la copiii sub ani, în ciuda scăderii obiective a funcției secretoare și excretoare a rinichiului afectat, care se observă la mai mult de jumătate dintre copiii cu această patologie, volumul total al diurezei nu este perturbat, ceea ce indică compensație suficientă datorită unui rinichi sănătos Acest efect nu dispare în perioada postoperatorie după îndepărtarea rinichiului bolnav Funcția renală afectată este mai des observată cu afectarea renală bilaterală cu nefroblastom, cu nefroblastom al rinichiului potcoavă, precum și cu neoplasme ale vezicii urinare Dacă este necesar să se efectueze o intervenție chirurgicală la un copil cu insuficiență renală acută, se efectuează pregătirea de urgență, inclusiv toate elementele terapiei post-sindromice și, dacă este necesar, hemodializă Insuficiența suprarenală apare mai des la copiii tratați cu glucocorticoizi De regulă, funcția suprarenală nu suferă înainte de intervenția chirurgicală pentru nefroblastomul suprarenal și neuroblastomul suprarenal Cu corticosterom, se observă mai des hiperfuncția cortexului suprarenal, care poate fi urmărită prin semne clinice (sindromul Cushing) și teste de laborator (activitate crescută a cortizolului și corticosteronului, o încălcare a raportului de oxicortico- și cetosteroizi în urină) Posibilitatea dezvoltării insuficienței suprarenale acute poate apărea după îndepărtarea glandei suprarenale în timpul intervenției chirurgicale în perioadele chirurgicale și postoperatorii severe, cu toate acestea, în general, sistemul suprarenal la copiii cu neoplasme solide este destul de fiabil Pentru îmbunătățirea capacității de adaptare în timpul operației și în perioada postoperatorie, este indicată prepararea cu adaptogeni (dibazol, eleuterococ) Un loc special trebuie acordat complicațiilor procesului tumoral (ruptură tumorală, sângerare internă, peritonită ca urmare a creșterii unei tumori a tractului gastrointestinal în cavitatea abdominală etc ) În acest caz, pregătirea preoperatorie constă în elemente de resuscitare și terapie post-sindromică Atunci când se iau în considerare problemele pregătirii preoperatorii, ar trebui să se țină seama nu numai de caracteristicile copilăriei timpurii și de natura patologiei locale Procesul tumoral la un sugar este într-o oarecare măsură însoțit de dezvoltarea și progresia simptomelor generale, indiferent de supă de varză de la localizarea neoplasmului, cu alte cuvinte, "complexul general de simptome tumorale" "Complexul general de simptome tumorale" se manifestă prin letargie, transformându-se treptat în adinamie, stare subfebrilă, pierderea poftei de mâncare, pierderea turgenței stratului adipos subcutanat și a masei musculare Masa tumorii compensează pierderea în greutate corporală, prin urmare, la cântărire, poate apărea o eroare în evaluarea stării generale a copilului Progresia tumorii duce destul de repede la anemie, iar în stadii avansate - la schimbări pronunțate și slab corectate ale hemogramei - trombocitopenie și leucopenie, o creștere bruscă a VSH, limfopenie Pe fondul creșterii anemiei, apar modificări în compoziția biochimică a sângelui: crește hipoglicemia, crește conținutul de uree și azot rezidual din ser, crește nivelul de alanină și transaminaze aspartice, fosfatază alcalină și în special lactat dehidrogenază (LDH) Trebuie remarcată importanța monitorizării dinamicii modificărilor nivelului LDH în etapele tratamentului unui copil, deoarece s-a stabilit că în perioada postoperatorie și cu rezultate eficiente ale terapiei specifice (medicament, radiații), există este o tendință clară de scădere a nivelului de LDH din sânge O scădere a nivelului de proteine totale din serul sanguin, precum și o scădere a conținutului de albumină cu o creștere a procentului de globuline, în principal din cauza fracțiunilor a- și p la copiii de grupe de vârstă mai înaintate, apare cu o creștere semnificativă a dimensiunii neoplasmului și cu generalizarea procesului tumoral La vârsta de până la an, tulburările metabolismului proteic, exprimate în hipoproteinemie și hipoalbuminemie, pot apărea în stadiile incipiente ale dezvoltării tumorii și se desfășoară mult mai pronunțat Acest lucru se explică, pe de o parte, prin caracteristicile fiziologice ale metabolismului proteinelor la sugari și, pe de altă parte, prin influența unei tumori maligne asupra metabolismului proteinelor și carbohidraților, ale căror modificări patologice sunt mai pronunțate, cu cât copilul este mai mic Fiziologia metabolismului proteinelor la nou-născuți și sugari se caracterizează printr-un bilanț pozitiv de azot, spre deosebire de adulții, care au în mod normal un bilanț de azot Numai în condiția predominării proceselor anabolice în metabolismul proteinelor față de catabolic este posibilă creșterea și dezvoltarea unui sugar Doar la copiii din primele zile ale perioadei neonatale și la prematurii pot avea temporar un bilanț de azot neutru și chiar negativ Un bebeluș, spre deosebire de copiii mai mari, nu poate fi limitat la cantități minime sau medii de proteine, ci necesită o cantitate optimă pentru dezvoltarea sa normală, corespunzătoare nevoilor zilnice Utilizarea proteinelor în copilăria timpurie Orezul ic contribuie semnificativ la introducerea adecvată a carbohidraților și a cantității de - kcal la g de proteine Cantitatea zilnică de azot excretată în urină la copiii cu vârsta sub an este mai mare decât la copiii mai mari și este în medie de - mg/kg pe zi La sugari, azotul total din urină este excretat din cauza ureei cu % mai puțin decât la adulți Cu cât rația este mai mică, cu atât urina conține mai mult acid uric Cu diureză scăzută, este posibilă dezvoltarea infarctului cu acid uric al rinichilor La sugari, mai mult azot este excretat prin urină din cauza amoniacului, ceea ce se explică prin conversia incompletă a acestuia din urmă în uree O excreție mai mică a creatininei în urină este, de asemenea, caracteristică Acest lucru se datorează masei musculare relativ mai mici la copiii mici Azotul aminic din compoziția azotului urinar total ocupă un procent mai mare decât la copiii mai mari și la adulți Tumora în procesul de creștere absoarbe cantități semnificative de proteine pe care copilul le primește din alimente Odată cu creșterea treptată a dimensiunii neoplasmului și a tumorilor biologic active cu creștere rapidă, apare o creștere a deficienței de azot; pentru a menține activitatea vitală a organelor de importanță capitală (creier, inimă, ficat, rinichi), încep să predomine procesele catabolice, ducând la autodistrugerea proteinelor proprii ale organismului În primul rând, sistemul limfatic are de suferit; în acest caz, are loc distrugerea aparatului limfoid periferic și, ca urmare, o creștere a imunodeficienței La sugari, sub influența procesului tumoral, nivelul imunoglobulinelor din sânge scade mai brusc, în special IgM și IgG, a căror sinteză are loc în principal la nivelul splinei și ganglionilor limfatici Deoarece imunoglobulina IgM conține cea mai mare parte a anticorpilor împotriva antigenelor polizaharide, antigene O ale bacteriilor gram-negative și altele, devine clar că sugarii cu tumori maligne sunt mai puțin rezistenți la infecții Este bine cunoscut faptul că în primele șase luni de viață ale unui copil sinteza IgG este la un nivel scăzut, ceea ce este o confirmare a imaturității sistemului imunologic la sugari Mușchii și pielea sunt, de asemenea, furnizori de azot Acest lucru explică epuizarea relativ rapidă a stratului muscular, turgorul pielii în timpul creșterii unei tumori maligne la un copil mic Caracteristicile metabolismului carbohidraților la copiii mici se caracterizează prin digestibilitatea ridicată a carbohidraților ( - %) Acest lucru explică nivelul relativ scăzut de zahăr din sânge la copiii sub an în comparație cu copiii mai mari Pe stomacul gol, în sângele sugarilor sănătoși, cantitatea de glucoză variază între , - , mmol / l Majoritatea hexozelor absorbite sunt transformate în glicogen, ceea ce se datorează muncii relativ active a aparatului insular paratha Cu cât copilul este mai mic, cu atât hiperglicemia alimentară este mai puțin pronunțată; natura testului de toleranță la glucoză diferă în mod normal puțin de cea a unui adult, cu toate acestea, rezistența la încărcătura de carbohidrați la un copil este mai mare Glicoliza la copiii mici este mai intensă decât la copiii mai mari Cantitatea de lactat din sângele copiilor din primul an de viață este cu % mai mare decât la un adult Se știe că glicoliza este cel mai pronunțată în țesuturile care cresc mai ales intens - țesuturi embrionare, celule tumorale Conform teoriei lui VS Shapot despre o tumoare ca o "capcană" a glucozei, țesutul tumoral imatur absoarbe cantități uriașe de glucoză, luând-o departe de organism Astfel, odată cu creșterea unei tumori, capacitatea acesteia de a concura cu organismul pentru surse de energie și azot crește și atinge un maxim fie când atinge o dimensiune uriașă, fie când procesul este generalizat Cu cât greutatea corporală a copilului este mai mică, cu atât raportul dintre masa tumorală și greutatea corporală este mai mare și cu atât mai viguros neoplasmul concurează cu organismul pentru sursele de energie La analizarea testelor de toleranță la glucoză la copiii cu nefroblastom, s-a stabilit o toleranță crescută la încărcătura de carbohidrați la un nivel mediu foarte scăzut al glicemiei a jeun ( , - , mmol/ ml), precum și absența unei faze hipoglicemiante care urmează în mod normal hiperglicemiei Funcționarea normală a aparatului insular a fost dezvăluită, evidențiată de datele eliberării adecvate a insulinei în sânge Astfel, nivelul ridicat al proceselor metabolice din organismul copiilor mici, necesitatea predominării proceselor anabolice ca factori principali în creșterea și dezvoltarea copilului, necesitatea asimilării depline a cantităților relativ mari de energie și azot - toate aceste trăsături fiziologice ale unui organism în creștere intră în conflict cu cerințele energetice ale unei tumori în creștere, epuizând treptat (și în copilărie relativ repede) rezervele corpului copilului Corectarea încălcărilor metabolismului proteinelor și carbohidraților în perioada preoperatorie este o sarcină dificilă, deoarece infuzia de proteine și glucoză poate duce la progresia ulterioară a procesului tumoral Prin urmare, utilizarea pe termen lung a perfuziilor conform programului de nutriție parenterală auxiliară fără terapie simultană cu medicamente sau radiații este nedorită Un curs scurt de terapie prin perfuzie ( - zile) poate îmbunătăți semnificativ starea copilului înainte de operație Terapia prin perfuzie include utilizarea glucozei într-o soluție de % ( - g la kg de substanță uscată de glucoză pe zi) cu insulină ( unitate la g de glucoză), vitamine (cocarboxilază, Bl, B ), potasiu (nu mai mult de mmol/kg in zi) În caz de intoxicație, este indicată introducerea hemodezului (copii mai mici de luni - ml, mai mari de luni - ml pe zi) Pentru a corecta echilibrul negativ al azotului, amestecurile de aminoacizi (Vamin și altele) la - ml/kg trebuie incluse în amestecul de perfuzie Lucrările autorilor străini au arătat că la copiii cu nefroblastom, sarcom Ewing, tumori ale ficatului, țesuturilor moi, sistemului nervos central, neuroblastom, retinoblastom, leucemie și alte tumori maligne, deficitul de nutriție proteică variază de la - % Prevalența și durata existenței tumorii, intensitatea tratamentului antitumoral, inclusiv terapia citotoxică, complicațiile din tractul gastrointestinal în absența corticosteroizilor și stimulentelor apetitului în programul de tratament, intervenții asupra organelor abdominale și complicații ale principalelor boli din aceste organe, precum și depresia psihologică, o atitudine negativă față de terapia de întreținere (aceasta din urmă se aplică copiilor mai mari) Ca urmare a deficitului de proteine, capacitatea vitală a plămânilor este redusă cu %, funcția secretorie și motrică a organelor digestive este perturbată, țesutul muscular se atrofiază, iar riscul de apariție a ulcerului peptic și a degenerării grase a ficatului crește Corectarea adecvată a tulburărilor de nutriție proteică la copiii cu neoplasme maligne cu ajutorul alimentației orale a devenit posibilă relativ recent, odată cu apariția diferitelor amestecuri echilibrate pentru nutriție enterală (Nutrilan, Nutrizon, Nutrodrip etc ) Rezultate bune pot da așa-numita nutriție parenterală suplimentară, inclusiv introducerea a , - g de aminoacizi la kg de greutate corporală timp de cel puțin - de zile Eficacitatea terapiei prin perfuzie în ceea ce privește pregătirea preoperatorie crește semnificativ odată cu numirea de steroizi anabolizanți cu acțiune prelungită (nerobolil, retabolil) în doze de vârstă (pentru copii mai mici de luni - , ml, mai mari de luni - , ml) Steroizii anabolizanți pot fi prescriși în timpul chimioterapiei preoperatorii sau cu - zile înainte de operație În acest din urmă caz, efectul maxim al nerobolilului sau retabolilului apare în a -a- -a zi a perioadei postoperatorii, cel mai responsabil din punct de vedere al riscului operațional În pediatrie, indicațiile pentru administrarea de steroizi anabolizanți sunt malnutriția, întârzierea creșterii, precum și diferite procese patologice în stadiul de reabilitare Steroizii anabolizanți ajută la reducerea pierderilor de azot urinar nu numai în perioada postoperatorie, ci și în timpul chimioterapiei preoperatorii, stabilizează nivelul pro- teinemia și albuminemia, reduc cantitatea de transfuzie de sânge necesară pentru restabilirea hemogramei în cazul încălcărilor acesteia sub influența chimioterapiei Retabolil la copiii cu nefroblastom îmbunătățește testul de toleranță la glucoză și metabolismul carbohidraților în perioada postoperatorie Indicatorii metabolismului proteinelor și electroliților se îmbunătățesc, nivelul normal al IgM și IgG este restabilit mai rapid Sugarii sunt bine tolerați prin luarea unui extract ( - de picături) din rădăcinile de Eleutherococcus senticosus (ECEC) Medicamentul este prescris de ori pe zi cu de minute înainte de mese ECEC nu are doar un efect adaptogen - îmbunătățește absorbția glucozei de către celulele sănătoase ale corpului, contribuie la normalizarea hemogramei și a motilității intestinale Utilizarea soluției de albumină % are importanță clinică în hipoproteinemie; soluția trebuie administrată în scop de înlocuire Copiii mici tolerează mai rău perfuzia acestui medicament În plus, pentru metabolizarea a g de albumină pentru a obține un efect anabolizant este nevoie de cel puțin kcal; timpul de înjumătățire al albuminei este de de zile, deci nu trebuie utilizat ca componentă a nutriției parenterale Sugarii tolerează plasma nativă mai bine decât administrarea de albumină Utilizarea acestuia este justificată nu numai în caz de hipo- și disproteinemie, ci și în cazul necesității de nutriție parenterală de înlocuire, deoarece plasma este o sursă de acizi grași esențiali Cu toate acestea, plasma este de puțin folos ca sursă de azot, deoarece timpul de înjumătățire al proteinelor plasmatice este foarte lung și catabolismul lor necesită o cantitate mare de glucoză ca material energetic ( ml de soluție de glucoză % la ml de plasmă ) De mare importanță în eficacitatea preparatului preoperator anabolizant-infuzie sunt vitaminele, care sunt prescrise ținând cont de nevoile zilnice ale sugarului La unele neoplasme, starea inițială a copilului este agravată prin adăugarea de simptome caracteristice unei anumite tumori În primul rând, acest lucru se aplică neuroblastoamelor, al căror curs la copiii cu vârsta sub an este adesea însoțit de simptome de intoxicație cu catecolamine - hipertensiune arterială intermitentă, albire a pielii, transpirație, extremități reci cu asimetrie a temperaturii pielii și vasculare ton; în cazurile severe de intoxicație cu catecolamine apar tulburări dispeptice și alopecie O metodă eficientă de a trata acest sindrom este introducerea droperidolului (pentru copii sub luni - , ml, mai mari de luni - până la ml) cu - ore înainte de criza de catecolamine așteptată, care se stabilește prin analiza cardului de terapie intensivă și monitorizarea pacienților grav bolnavi Rauvol preparate fii, sulfatul de magneziu și antispasticele, de regulă, nu dau efectul adecvat în dezvoltarea unei crize de catecolamine Mai rar, alfa-adrenoliticele (fentolamină, rezhitin) sunt utilizate în scopuri terapeutice, care sunt utilizate în principal pentru diagnosticul diferențial cu feocromocitom Cu nefroblastom la sugari, mai des decât la o vârstă mai înaintată, este posibilă dezvoltarea hipertensiunii arteriale, care este permanentă Hipertensiunea arterială severă a fost descrisă la o presiune arterială de - mm Hg ambele cu afectare renală unilaterală și bilaterală; hipertensiunea arterială în nefroblastom este slab susceptibilă de acțiunea droperidolului și este eliminată numai prin intervenție chirurgicală La sugarii cu aceste neoplasme este mai frecventă o formă latentă de hipertensiune arterială, care este adesea văzută de medici O creștere pronunțată a tensiunii arteriale poate apărea atunci când copilul plânge și este entuziasmat și se găsește de obicei numai în sala de operație după premedicare de eficacitate insuficientă Anestezie și sedare în studii de diagnostic Imaturitatea sistemului nervos la un sugar nu înseamnă absența emoțiilor psihice, care, după cum se știe, sunt stabilite mult mai devreme decât vorbirea articulată Copilul își exprimă emoțiile negative foarte violent și se știe că țipetele sau plânsul neîngrădit duc la hipoxie sau o agravează semnificativ În plus, emoțiile negative ascuțite se pot transforma în stres cu toate manifestările sale metabolice clinice, funcționale și hormonale În acest sens, principiul principal al examinării în clinica de oncologie pediatrică este sedarea farmacologică și anestezia fiabilă a tuturor manipulărilor asociate cu apariția durerii Metodele și mijloacele de anestezie trebuie să corespundă caracteristicilor anatomice și fiziologice ale corpului copilului, să țină cont de caracteristicile patologiei de bază și concomitente, fără a reprezenta un pericol suplimentar pentru pacient Mijloacele de sedare includ medicamente din diferite grupe farmacologice care pot calma pacientul, pot reduce reflexele excesive, pot opri complet teama de manipulare sau mediul care inspiră anxietate În medicină, sedarea este utilizată pe scară largă - un exemplu este așa-numita premedicație, care este prescrisă pacientului înainte de anestezie Sarcinile premedicației includ reducerea senzației de frică, hiporeflexia moderată, scăderea pragurilor pentru efectele anestezicelor asupra sistemului nervos central și a sistemului neuromuscular Pe lângă sedative, în premedicație sunt introduse parasimpatolitice și agenți desensibilizanți creaturi Pe baza unor scheme de premedicație cunoscute de mult timp, medicii au început să studieze și să pună în practică diferite combinații de medicamente pentru a crea un efect sedativ prelungit Pentru a obține un efect de sedare adecvat, este necesar să cunoașteți specificul procedurii în sine, adică să aveți informații despre durata acesteia, posibilitatea unui factor nociceptiv (durere), poziția pacientului pe masa de manipulare și altele La copiii cu vârsta cuprinsă între luni și ani, este mai ușor să se obțină un efect hipnotic (hipnotic) decât o sedare satisfăcătoare La o vârstă mai înaintată, copiii care au primit sedative pot coopera cu un profesionist din domeniul sănătății care efectuează o procedură de diagnosticare sau terapeutică În străinătate, se discută pe larg problema separării copilului de părinți și prezența părinților la procedură În acest caz, ei pornesc în principal de la faptul dacă prezența părinților poate ajuta la manipulare Dacă copilul adoarme, atunci, de regulă, părinții părăsesc camera în care are loc procedura La copiii mai mari, mult depinde de caracteristicile individuale ale psihicului și de personalitatea deja în curs de dezvoltare Se crede că majoritatea copiilor peste ani au deja încredere în adulți Într-o oarecare măsură, copiii sunt deja informați despre structura corpului lor, abaterile de la normă, boală, ceea ce este important pentru implementarea cu succes a procedurii, deoarece copilul începe să înțeleagă beneficiile acesteia pentru sănătatea sa Cu toate acestea, pot apărea reacții psihotice și din cauza conștientizării copilului cu privire la pericolele pentru sănătate ale anesteziei și ale procedurii În spitale, informațiile sunt transmise de la copil la copil foarte rapid, ducând inevitabil la consecințe nedorite Sarcina medicului sau a părinților este de a nivela informațiile distorsionate cât mai mult posibil, de a calma copilul și de a-i insufla încredere în siguranța manipulării viitoare Acest lucru este facilitat de regimul general al instituției medicale și de nivelul beneficiilor de manipulare (și anestezice), care nu permite apariția complicațiilor Calea de administrare a sedării sau a anesteziei de bază este de mare importanță, mai ales în procedurile repetate După gradul de disconfort resimțit de copil, metodele de administrare a medicamentelor sunt repartizate astfel: ) administrare intravenoasă; ) injectare intramusculară; ) administrare rectală; ) administrare intranazală și ) orală Administrarea intravenoasă în scopul sedării nu este justificată din două motive Prima este inevitabila stare stresantă a copilului și fixarea acestui episod în mintea lui, ceea ce este extrem de nefavorabil pentru procedurile ulterioare (în cazurile în care există acces constant, este conectat un cateter) vena decentă - acest factor dispare) Al doilea motiv serios pentru limitarea accesului venos la administrarea de sedative este posibilul efect secundar al medicamentului, în primul rând sub formă de depresie respiratorie, care necesită monitorizarea obligatorie a respirației sau (mai eficient) a nivelului de saturație în oxigen (SpOj) Administrarea intramusculară este percepută negativ și de către copii, iar dacă vorbim de o procedură de curs (radioterapie), este mai bine să găsim o altă cale de administrare, nedureroasă Unele medicamente (de exemplu, benzodiazepinele) pot fi absorbite slab din mușchi în fluxul sanguin, ceea ce perversează farmacocinetica medicamentului și reduce semnificativ efectul Acest lucru se poate datora microcirculației slabe, hipotermiei și modificărilor pH-ului, unde poate apărea cristalizarea medicamentului Când luați medicamentul pe gură, trebuie luate în considerare o serie de puncte importante: a) evitați soluțiile amare și concentrate; b) nu prescrieți medicamentul pe cale orală după masă: medicamentul se dizolvă în conținutul gastric și se absoarbe mult mai lent; in plus, este posibil un reflex de gag, imediat sau intarziat, ceea ce este mult mai rau Un copil nu va lua a doua oară un medicament amar în gură, așa că cel mai bun mod este să diluați doza calculată în sirop de % O soluție concentrată poate provoca nu numai vărsături, ci și diaree (ca urmare a osmolarității ridicate a soluției) Mulți anestezisti încă se opun medicamentelor orale în scopul sedării, considerând că ingestia medicamentului în stomac provoacă secreția imediată de suc gastric, iar acest lucru poate deveni periculos din cauza posibilei regurgitări și a aspirației ulterioare a conținutului În ultimii ani, aceasta a fost tratată cu mai puțină îngrijorare, mai ales dacă pacientul are nevoie doar de sedare, și nu de anestezie cu introducerea de relaxante musculare și intubație traheală Pentru administrarea rectală trebuie luați în considerare doi factori importanți: ) adăugarea de agenți de acoperire la soluția iritantă (ex hidrat de cloral); ) nu injectați un medicament care este metabolizat în ficat prin cateter prea adânc - în afara rectului, pentru a evita introducerea medicamentului în sistemul portal și eliminarea rapidă Din punct de vedere istoric, unul dintre primele mijloace pentru implementarea unui efect hipnotic sau sedativ, pe lângă opiacee, au fost derivații de acid barbituric - barbiturice Lucrarea fundamentală a lui Waters despre barbituricele utilizate pentru anestezia bazală și sedare a fost publicată în anii ai secolului XX Deși barbituricele intravenoase au un efect deprimant asupra sistemelor respirator și cardiovascular, ele sunt utilizate pe scară largă în diagnostic și terapie proceduri Cu alte căi de administrare, de obicei nu dau efectele secundare de mai sus Barbituricele sunt considerate anticonvulsivante bune Calitățile negative ale barbituricelor includ hiperalgia, care se poate dezvolta atunci când se utilizează doze mici de barbiturice Într-o serie de boli (porfirie) sunt contraindicate Se folosesc barbiturice cu acțiune scurtă și ultrascurtă Pentobarbitalul și secobarbitalul sunt barbiturice cu acțiune scurtă; la o doză de - mg/kg intramuscular sau oral, creează o bună sedare cu durata de - ore Cea orală de administrare a medicamentului este de preferat, deoarece durerea persistă mult timp după injectarea intramusculară Tiopentalul de sodiu barbituric cu acțiune ultrascurtă este produs de o serie de companii străine sub formă de supozitoare și este prescris în scopul sedării la o doză de mg/kg Somnul in / copii dureaza minute Dezavantajele tiopentalului de sodiu includ un timp de înjumătățire relativ lung ( ± , ore) Doza administrată este eliminată complet din plasmă în - de ore Un alt barbituric cu acțiune ultrascurtă, metohexital, are un timp de înjumătățire mai scurt ( , ± , ore) Pentru somn sau sedare profundă, metohexital este utilizat în doză de - mg/kg pe cale rectală Soluția pentru administrare se prepară după cum urmează: mg de metohexital cristalin se dizolvă în ml apă distilată - se obține o soluție de medicament % Medicamentul dizolvat este atras într-o seringă, un cateter introdus în rect este conectat la acesta Este necesar să se atragă aer în seringă, a cărei injectare prin seringă după administrarea medicamentului îi permite să fie distribuit mai uniform de-a lungul pereților rectului După introducerea a mg / kg de medicament, copiii adorm în decurs de minute Pentru o manipulare nedureroasă sau o sesiune de radioterapie, este suficientă o doză de mg/kg Odată cu introducerea a mg/kg, este oferită posibilitatea puncției venoase sau a unei manipulări similare ca grad de efecte dureroase Administrarea rectală a medicamentului oferă rezultate bune la copiii cu vârsta cuprinsă între luni și ani Autorii metodologiei consideră că administrarea rectală poate (sau ar trebui) să fie efectuată în prezența părinților, dintre care majoritatea preferă această tehnică, deoarece administrarea medicamentului nu este asociată cu durere și este ușor să luați copilul departe de la părinți în vis Similar cu metoda de utilizare a metohexitalului, se poate administra și hexenal, un barbituric cu acțiune ultrascurtă Este utilizat în principal pentru anestezia de inducție intravenoasă, cu toate acestea, s-a acumulat o mulțime de experiență în utilizarea sa pentru sedare (în terapie intensivă pentru sincronizarea pacientului cu ventilatorul și în alte scopuri) Pentru asigurarea somnului farmacologic sau a sedării, hexenalul se administrează intramuscular sau rectal Când se administrează intramuscular, se utilizează o doză de mg / kg de medicament într-o soluție de % și pe cale rectală - în aceleași doze ca și metohexital ( - mg / kg) În prezent, aceste metode de administrare a hexenalului sunt folosite destul de rar, de regulă, în absența unor medicamente alternative mai moderne, cu toate acestea, trebuie reținută posibilitatea de a crea un efect sedativ lung și profund sau un somn farmacologic profund cu ajutorul hexenalului Reamintim că tiopentalul de sodiu se administrează pe cale rectală numai în supozitoare (!) Medicamentele non-barbiturice utilizate includ hidratul de cloral și triclofosul, agenți enterali Sunt utilizate pentru sedare în pediatrie, deși sunt clasificate drept anticonvulsivante Ambele au un debut lung și o durată lungă de acțiune Timpul de înjumătățire al metabolitului lor tricloroetanol este mai mare de ore Hidrat de cloral este folosit mai des pentru sedare nu de către anestezisti, ci de către medicii din sălile de radiologie și alte camere de diagnosticare, deoarece, conform anestezilor, acest medicament nu asigură un somn medical profund Cloral hidrat are un gust neplăcut, irită pielea, mucoasele și tractul gastro-intestinal Doza orală variază între și mg/kg, iar efectul este cel mai pronunțat dacă medicamentul a fost luat cu - de minute înainte de studiu În ultimii ani, formarea unor metaboliți toxici ai hidratului de cloral a fost elucidată și, prin urmare, eliberarea acestuia a fost suspendată în multe țări Triclofos, administrat în doză de mg/kg, este mai puțin iritant pentru mucoasele După administrarea medicamentului în interior, efectul maxim apare după - de minute Medicamentul nu provoacă deprimarea respirației și a sistemului cardiovascular Hidroxibutiratul de sodiu, care este înrudit cu nootropele, este similar ca structură chimică și proprietăți farmacologice cu acidul gamma-aminobutiric (GABA) Receptorii din SNC prin care se realizează efectele multor agenți psihofarmacologici, inclusiv benzodiazepinele, se numesc receptori GABA (sau receptori GABA) Oxibutiratul de sodiu ca medicament nootrop provoacă efect antihipoxic, sedativ și relaxant muscular central; potenteaza actiunea analgezicelor, are efecte antisoc si anticonvulsivante Afectează favorabil retina Pentru a crea un efect hipnotic sau sedativ profund la copii, oxibutiratul de sodiu se administrează pe cale orală în doză de - mg/kg în soluție de glucoză % sau sirop % Se introduce oxibutirat de sodiu si intramuscular ( - mg/kg) Somnul durează până la - ore Intravenos, medicamentul este utilizat fie în scopul anesteziei de inducție, fie ca tratament pentru edem cerebral Medicamentele legate de tranchilizante includ benzodiazepinele, fenotiazinele și butirofenonele Acestea reduc anxietatea și produc diferite grade de sedare Benzodiazepinele (BD) sunt utilizate pe scară largă pentru sedare la copii Au efect calmant, reduc anxietatea, provoacă amnezie Dozele mici creează o stare de somnolență fără deprimarea sistemului respirator și cardiovascular După aplicarea BD, greața și vărsăturile nu apar Diazepamul (seduxen, relanium, sibazon) este unul dintre cele mai frecvente medicamente utilizate pentru sedare, deși este utilizat foarte limitat la nou-născuți și sugari Diazepamul este metabolizat în ficat și are un timp de înjumătățire lung (până la de ore la adulți) Cu afectarea funcției hepatice, timpul de înjumătățire este crescut semnificativ Acest lucru se întâmplă și în cazul funcției hepatice încă imature la nou-născuți și sugari În funcție de eficacitatea căii de administrare a diazepamului, acestea sunt distribuite după cum urmează: intravenos - oral - rectal - intramuscular Administrarea rectală ( mg/kg) este mai eficientă decât supozitorul diazepam Concentrația maximă a medicamentului după administrarea rectală a soluției de diazepam este observată după de minute Doza orală medie este de , - , mg/kg, deși poate fi crescută la , mg/kg Lorazepam (lorafen, merlipi) este utilizat pentru copiii mai mari (conform producătorului, copii peste ani sub formă de tablete și de la ani - sub formă de injecții) Doza pentru sedare (premedicație) este de , mg/kg Doza maximă este de mg Avantajele față de diazepam sunt mai puțină iritație la locul injectării și amnezie mai eficientă Comparativ cu diazepamul, debutul și durata de acțiune sunt mai lungi Cu toate acestea, experții evaluează acest medicament în ceea ce privește calitățile de bază semnificativ mai mici decât diazepamul Midazolam este o benzodiazepină cu acțiune scurtă, solubilă în apă, cu un timp de înjumătățire de aproximativ - ore Se folosește cel mai adesea la copii în scopul sedării, deoarece este mai rapid decât alte BD în ceea ce privește viteza de acțiune și eliminare Se administrează intravenos, intramuscular, rectal, intranazal și oral Nu provoacă iritarea țesuturilor Concentrația plasmatică maximă a midazolamului după administrarea intranazală este de minute, după administrarea rectală - minute, administrarea orală - aproximativ de minute Datorită faptului că ficatul metabolizează în mod activ midazolamul, dozele de medicament pentru căile enterale de administrare sunt mai mari decât pentru cele parenterale Pentru o sedare adecvată se recomandă: doze de midazolam: pentru administrare intravenoasă și intramusculară - , - , mg/kg; nazal - , mg / kg; oral - , - , mg / kg; rectal - mg / kg Fenotiazinele sunt utilizate mai rar decât benzodiazepinele la copii în scopul sedării, dar încă ocupă un loc serios în premedicație în prezent Prometazina (diprazina, pipolfen) cel mai adesea a derivaților feno-i este inclusă în schemele de premedicație și sedi qi și Aparține așa-numitelor tranchilizante mari; în ceea ce privește structura chimică și proprietățile farmacologice, este aproape de clorpromazină (aceasta din urmă nu este aproape niciodată utilizată în scopul sedării) Prometazina are un efect pronunțat asupra sistemului nervos central, oferind un efect sedativ-tranchilizant; intensifica actiunea analgezicelor, hipnoticelor, scade temperatura corpului Efectul asupra sistemului vascular se poate manifesta în dezvoltarea colapsului ortostatic (cu un transfer brusc al pacientului dintr-o poziție orizontală în poziție verticală) Practic nu are niciun efect asupra inimii și sistemului respirator Prometazina este un antihistaminic puternic (blocant Hi-receptor), are activitate antiemetică și proprietăți anticolinergice Dozele recomandate de prometazină sunt de , - mg/kg pe cale orală Efectul începe în de minute și durează - ore Luarea medicamentului poate fi însoțită de uscăciune și anestezie locală a țesuturilor bucale Cu injectarea intramusculară, se pot dezvolta infiltrate O singură doză pentru copii poate fi calculată prin formula: Rdd = Rdv / MT-DF, іds Rdd - doză unică pentru copii; RDv - o singură doză de adult; MT - greutatea corporală în kg; DF - factor de doză Harnack (până la an) - , ; ( - ani) - , ; ( - ani) - , ; ( - ani) - Principiul calculării dozei în funcție de factorul de doză Harnack, pe baza dozei unui adult (DF = ), este universal și convenabil, mai ales în circumstanțe urgente când nu există un ghid de prescripție la îndemână Butirofenonele sunt folosite pentru sedare în principal sub formă de droneridol, un antipsihotic puternic care creează efectul așa-numitei mineralizări (indiferență față de mediu) Dronesridolul este, de asemenea, clasificat ca un "tranchilizant major" Este un medicament alfa-adrenolitic, care trebuie studiat, evaluând manifestările vegetative și starea generală a pacientului În doze mici, medicamentul dă un bun efect anti-rіyu Acest lucru este important la copiii cu boli ale globului ocular sau ale orbitei, în special cu tumori Introduceți - mcg/kg de droneridol intravenos ca parte a premedicației După administrarea intravenoasă și intramusculară a - mcg/kg droperidol, acțiunea acestuia începe după - minute; acțiune maximă - după de minute Efectul sedativ-tranchilizant al droneridolului poate dura - ore, în unele cazuri mult mai mult (până la ore) Deoarece droperidolul potențează semnificativ acțiunea altor medicamente, doza trebuie redusă atunci când este combinată cu acestea Atunci când se prescrie droperidol, trebuie luate în considerare gradul de hipovolemie și posibilitatea apariției unor tulburări extrapiramidale Ketamina (ketalar, calypsol, ketanest) se referă la medicamente pentru anestezie Are atât efect anestezic (anestezic) cât și analgezic Efectul asupra sistemului nervos central este caracterizat ca fiind disociativ Esența anesteziei disociative este că medicamentul inhibă zona asociativă și formațiunile subcorticale ale talamusului În legătură cu acest efect, ketamina este capabilă să creeze o imagine neobișnuită pentru alte anestezice intravenoase: se observă adesea o creștere pe termen scurt, dar pronunțată a activității motorii, o creștere bruscă a spasticității musculare, apariția unui sindrom halucinator, sunt posibile atât atunci când sunt introduse în anestezie cât și după terminarea acesteia Cu toate acestea, aceste efecte secundare sunt asociate cu doi factori principali: rata de administrare a medicamentului și utilizarea măsurilor preventive Cu administrarea lentă (mai bună - perfuzie), efectele secundare sunt nivelate semnificativ Măsurile preventive includ utilizarea de protectori specifici și nespecifici de ketamina Protectorii specifici sunt medicamentele din seria benzodiazepinelor (BD), printre care anestezistii folosesc cel mai adesea diazepamul sau midazolamul Prescrierea unuia dintre aceste medicamente înainte de administrarea de ketamina oferă o introducere lină în anestezie fără aceste efecte secundare Protectorii nespecifici sunt medicamente care previn sau reduc, de asemenea, efectele secundare ale ketaminei inainte de administrare Acestea includ antipsihoticele (droperidol) și barbituricele S-a observat că după administrarea de hexenal sau tiopental, ketamina nu provoacă efectele secundare descrise mai sus Trebuie remarcat faptul că, în cazul căilor de administrare intramusculară și de altă natură (cu excepția intravenoasă), efectele secundare ale ketaminei aproape că nu se manifestă, în special la copii Copiii tolerează în general ketamina mult mai bine decât adulții În scopul sedării, de regulă, se utilizează calea de administrare intramusculară O doză de - mg/kg creează anestezie (pe fondul somnului farmacologic) după - minute, care durează în medie - de minute Ketamina poate fi numită pe bună dreptate unul dintre principalele anestezice din pediatrie, capabil să rezolve o mare varietate de probleme Având în vedere că are un efect analgezic pronunțat, poate fi folosit atunci când se efectuează diverse manipulări dureroase Cu toate acestea, este destul de fiabil în procedurile care nu sunt însoțite de durere Tabelul Preparate pentru premedicatie [Letty M R et al , ] Medicament Cale de administrare Doza (mg/kg) Methohexital ( %) Rectal, - Benzodiazepine: intramuscular diazepam Oral , - , midazolam oral , - , Intranazal , Rectal , - , Intramuscular , Ketamina orală - intranazal Rectal - Analgezice: Intramuscular - fentanil oral - mcg/kg morfina Intramuscular , - , sufentanil intranazal - mcg/kg În tabel prezintă dozele diferitelor medicamente utilizate în pediatrie pentru a crea efecte sedative și hipnotice Există multe dificultăți în problema sedării în timpul radioterapiei la copiii care suferă de tumori maligne Din păcate, în prezent, acestei probleme nu i se acordă suficientă importanță, întrucât nu există lucrări în literatura disponibilă care să sistematizeze experiența cuiva în acest domeniu Pe baza experienței noastre, putem identifica o serie de probleme care trebuie studiate în continuare • Sedare la pacienţii cu sindrom dureresc În sindromul durerii, problema creării unei sedări satisfăcătoare în timpul radioterapiei este complicată nu numai la copiii mici, ci și la copiii mai mari Întrebarea actuală este ce analgezic să introduceți în regimul de sedare Dacă pacientul primește un analgezic narcotic, atunci este necesar să îl includă într-o combinație de medicamente, dar rețineți că, pe de o parte, potențează efectul sedativelor, dar este capabil să crească rezistența la sedative cu sindrom de durere prelungită , pe de altă parte • Sedare pentru radioterapie la copiii mici Această problemă este deosebit de acută pentru cursurile cu mai multe sesiuni Copiii mici se disting nu numai prin particularitățile psihicului, ci și printr-o toleranță mai mare la sedative Datorită particularităților farmacocineticii medicamentelor la copiii mici (în special până la luni), eficacitatea așteptată a multor regimuri dovedite poate să nu fie justificată Lipsa efectului dorit (de exemplu, după introducerea oxibutiratului de sodiu la copil) ridică problema administrării suplimentare fie a acestui sedativ, fie a altui sedativ Se pune imediat întrebarea ce modalitate de a alege pentru introducerea unui medicament suplimentar și în ce doză Am întâlnit în mod repetat cazuri de toleranță foarte mare la midazolam, relaniu, oxibutirat de sodiu și chiar ketamina la copiii mici Desigur, în astfel de cazuri, ar trebui să fie preferat cel mai puternic medicament, dar utilizarea acestuia din urmă necesită monitorizare În acest sens, apare o altă problemă, nu mai puțin importantă - problema siguranței pacientului • Problemă de siguranță a pacientului Conceptul de siguranță a pacientului dezvoltat în anestezia țărilor avansate în ultimul deceniu declară utilizarea monitorizării cardiorespiratorii atunci când se utilizează medicamente care pot provoca depresie respiratorie și sistemul cardiovascular Un monitor modern, care este obligatoriu în sala de operație și în secțiile de terapie intensivă, trebuie să respecte așa-numitul standard Harvard: tensiune arterială neinvazivă (NIBP), saturație în oxigen din sânge (SpO ), ritm cardiac prin pletismogramă sau ECG Multe studii de diagnostic (CT, puncții sub CT, RMN) la copii din clinici străine sunt efectuate nu numai în condiții de monitorizare completă conform standardului specificat, ci și cu utilizarea anesteziei generale (medicamente pentru anestezie, relaxante musculare, mecanice) ventilație), întrucât, potrivit anestezilor, doar acest tip de suport anestezic poate garanta siguranța pacientului, care se află într-o cameră separată de personal Indemnizația de anestezie, în plus, trebuie să respecte cu strictețe cerințele procedurii Deci, în studii pe termen scurt (puncție de măduvă osoasă, biopsie prin puncție a tumorii, introducerea chimioterapiei pirați în canalul spinal), o metodă adecvată este anestezia cu protoxid de azot, care se efectuează prin furnizarea unui amestec de protoxid de azot și oxigen ( : ) prin masca aparatului de anestezie fără premedicație Experiența a arătat că protoxidul de azot provoacă o salivare mică la copiii netropinizați; cu salivație crescută și simptome de compresie a plămânilor de către un neoplasm, pentru sedare trebuie administrată atropină ( , ml subcutanat) Utilizarea promedolului, droneridolului sau seduxenului pentru premedicație cu manipulări pe termen scurt (de la la minute) nu este justificată, deoarece în perioada post-anestezie copiii rămân somnolenți, deprimați, ceea ce exclude posibilitatea comportamentului activ al copilului în timpul zi Cu utilizarea frecventă a protoxidului de azot, copilul poate dezvolta rezistență la anestezic În astfel de cazuri, este indicată premedicația cu promedol sau droperidol; acesta din urmă este indicat mai ales în cazurile de reflex de gag crescut Când se utilizează promedol și droneridol, includerea atropinei în premedicație este strict necesară La palparea abdomenului în condiții de relaxare totală a mușchilor, este de asemenea indicat să se folosească protoxid de azot cu oxigen Un relaxant de tip depolarizant (listenonă, miorelaxină, digilină) se administrează în doză de - , mg la kg greutate corporală după inducție, efectuată prin alimentarea cu protoxid de azot și oxigen ( : ) prin masca aparat de anestezie În aceste cazuri, numirea atropinei este obligatorie pentru sedare Ventilația artificială a plămânilor (ALV) se realizează cu o pungă sau o blană a unui aparat de anestezie conform unui tip semi-deschis, cu un debit total de gaz de cel puțin - minute din volumul de respirație al copilului Promedol și alte medicamente de premedicare (neuroleptice, tranchilizante) sunt indicate în cazuri excepționale - cu o reacție negativă ascuțită a copilului și cu sindrom de durere Trebuie amintit că este inacceptabil să se administreze ciclofosfamidă sau antibiotice din seria aminoglicozide imediat înainte sau imediat după administrarea de relaxante musculare cu efect depolarizant, deoarece acestea prelungesc și potențează brusc acțiunea relaxantelor depolarizante și pot provoca apnee prelungită într-un copil mic Avantajele tehnicii de anestezie descrise față de altele sunt următoarele: ) tehnica este simplă și sigură din punct de vedere tehnic; ) inhalarea protoxidului de azot cu oxigen vă permite să perforați o venă pentru introducerea unui relaxant muscular fără durere; ) apneea care se dezvoltă după administrarea de relaxante musculare în dozele indicate pe fondul anesteziei oxigeno-azotate și premedicația care conține numai atropină nu depășește - minute, ceea ce este suficient pentru a efectua o palpare amănunțită a abdomenului și efectuarea unui set de studii; ) recuperarea completă a activității pacientului are loc în - minute după introducerea unui relaxant muscular fără semne de somnolență reziduală, inhibarea activității musculare Recuperarea rapidă a activității inițiale permite ca această metodă de anestezie să fie utilizată pe scară largă în ambulatoriu De o importanță deosebită este anestezia generală utilizată în studiile angiografice la un sugar, deoarece această metodă este utilizată pentru a diagnostica majoritatea tumorilor maligne în copilărie Anestezia cu ketamina (ketalar) este de departe cea mai eficientă pentru studiile angiografice, inclusiv aortografia la sugari După premedicație cu atropină, diazepam (midazolam) și/sau droperidol (în cazurile în care reacțiile psihomotorii ale copilului sunt crescute), ketamină (ketalar) se administrează intramuscular în doză de - mg/kg Durata anesteziei în timpul aortografiei după o singură injecție este de - de minute; menține anestezia cu o administrare suplimentară rațională de ketamina intravenoasă (în doză de , - mg/kg) Medicamentul crește tensiunea arterială, dar nu provoacă spasm al arterei femurale, astfel încât condițiile pentru puncția acesteia sunt favorabile După administrarea intramusculară a dozei inițiale de ketamina (ketalar), depresia respiratorie este posibilă în cazuri izolate, care trebuie monitorizată vizual sau (mai bine) cu un pulsioximetru Avantajele anesteziei cu ketamina includ activitatea reflexelor din laringe și faringe, absența retractiei limbii și maxilarului, trezirea rapidă fără efecte pronunțate ale depresiei post-anestezice Anestezia cu ketamină (ketalar) este contraindicată la pacienții cu hipertensiune arterială severă și cu tendință la stări convulsive Anestezia cu ketamină (ketalar) este în prezent medicamentul de elecție pentru radiografia craniului, tomografia computerizată și radioterapia la copiii sub an Lipsa efectului toxic al utilizării sale face ca ketamina să fie anestezicul preferat, în special pentru anesteziile repetate Necesitatea imobilizării complete a unui copil mic necesită oprirea conștienței, ceea ce este posibil cu numirea unei injecții intramusculare de ketamina (ketalar) la o doză de - mg / kg Cu toate acestea, complexitatea problemei ameliorării durerii în timpul studiilor repetate de diagnostic sau a procedurilor de tratament constă în faptul că deja din a -a zi de utilizare a ketamina sau a unui alt medicament începe să fie urmărită rezistența la aceasta Copilăria timpurie poate fi caracterizată în siguranță ca vârsta de creștere a rezistenței la tranchilizante (seduxen, trioxazină), neuroleptice (droperidol) și unele anestezice generale, cum ar fi ketamina Uneori deja în a -a zi a procedurii de tratament (radioterapie) crește doza de ketamina la - mg/kg pentru a obține efectul În același timp, sugarii au o sensibilitate crescută la analgezice narcotice (promedol, fenniil) și derivați de fenotiazină Această împrejurare contribuie la binecunoscutele dificultăți în rezolvarea problemei de a obține un efect hipnotic sau sedativ puternic la sugari în timpul unei serii de studii cu raze X (o imagine a craniului în diferite proiecții, o serie de imagini ale scheletului pentru a detecta leziuni metastatice), precum și în timpul radioterapiei zilnice În acest scop, utilizarea morfinei este adecvată numai cu un sindrom de câmp concomitent pronunțat, totuși, acest lucru necesită monitorizarea constantă a stării funcției respirației externe la un copil mic Rezistența la tranchilizante, neuroleptice și ketamină (ketalar) crește cu fiecare zi de utilizare a acestora, așa că este recomandabil să folosiți diferite scheme sau medicamente: de exemplu, în prima zi, utilizați o combinație de droperidol și seduxen, în a -a zi - oxibutirat de sodiu ( mg / kg), în al -lea - ketamină (ketalar) sau chiar hexenal rec-gplno sau intramuscular Problema creării unei metode netoxice și eficiente de anestezie la copiii mici nu a fost încă pe deplin dezvoltată și este în primul rând de natură organizațională I Este necesară asigurarea unui medic anestezist la un loc de muncă zilnic în secția de radioterapie și în secțiile clinice, este recomandabil să se organizeze un sistem de monitorizare a stării pacientului în secțiile de radioterapie, radiochirurgie, săli de angiografie și alte unități specializate unde se află la distanță este necesară monitorizarea stării copilului în timpul anesteziei Anestezie generală pentru intervenții chirurgicale Componentele anesteziei generale la copii Terminologic, anestezia în timpul intervențiilor chirurgicale se împarte în generală, de conducere și locală Principala cerință pentru anestezie atât la adulți, cât și la copii este adecvarea acesteia În conformitate cu adecvarea anesteziei, înțelegeți: • conformitatea eficacității sale cu natura, severitatea și durata leziunii chirurgicale; • luarea în considerare a cerințelor pentru aceasta în funcție de vârsta pacientului, comorbiditățile, severitatea stării inițiale, caracteristicile stării neurovegetative etc Adecvarea anesteziei este asigurată prin gestionarea diferitelor componente ale regimului anestezic () principalele componente ale anesteziei generale moderne implementează următoarele efecte: ) inhibarea percepției mentale Yatiya (hipnoză, sedare profundă); ) blocarea impulsurilor dureroase (aferente) (analgezie); ) inhibarea reacțiilor autonome (hiporeflexie); ) oprirea activității motorii (relaxare musculară sau mioplegie) În acest sens, a fost propus conceptul așa-numitului anestezic ideal, care determină principalele direcții și tendințe în dezvoltarea farmacologiei Anestezistii care lucrează în pediatrie iau în considerare caracteristicile corpului copilului care afectează farmacodinamia și farmacocinetica componentelor anesteziei Dintre acestea, cele mai importante sunt: • scăderea capacităţii de legare a proteinelor; • volum crescut de distribuţie; • scaderea proportiei de grasime si masa musculara În acest sens, dozele inițiale și intervalele dintre injecțiile repetate la copii diferă adesea semnificativ de cele la pacienții adulți Mijloace de anestezie prin inhalare Anestezicul prin inhalare (în literatura engleză - volatil, "volatil") din evaporatorul aparatului de anestezie în timpul ventilației intră în alveole și din acestea în fluxul sanguin Din sânge, anestezicul se răspândește în toate țesuturile, concentrându-se în principal în creier, ficat, rinichi și inimă În mușchi și în special în țesutul adipos, concentrația de anestezic crește foarte lent și rămâne cu mult în urma creșterii sale în plămâni Pentru majoritatea anestezicelor de inhalare, rolul transformării metabolice este mic ( % pentru halotan), deci există o anumită relație între valoarea concentrației inhalate și concentrația din țesuturi (direct proporțională cu anestezia cu protoxid de azot) Adâncimea anesteziei depinde în principal de tensiunea anestezicului din creier, care este direct legată de tensiunea acestuia în sânge Acesta din urmă depinde de volumul ventilației alveolare și de mărimea debitului cardiac (de exemplu, o scădere a ventilației alveolare și o creștere a debitului cardiac măresc durata perioadei de inducție) De o importanță deosebită este solubilitatea anestezicului în sânge Eterul dietil, metoxifluranul, cloroformul și tricloretilena, care sunt în prezent puțin utilizate, au o solubilitate ridicată; scăzut - anestezice moderne (izofluran, sevofluran etc ) Anestezicul poate fi administrat printr-o mască sau tub endotraheal Anestezicele de inhalare pot fi utilizate sub formă de circuite nereversibile (exhalare în atmosferă) și reversibile (exhalare parțial în aparatul de anestezie, parțial în atmosferă) Circuitul invers are un sistem de absorbție a dioxidului de carbon expirat În anestezie pediatrică, se utilizează mai des un circuit nereversibil, care are o serie de dezavantaje, în special, pierderea de căldură pentru pacienți, poluarea atmosferei sălii de operație și consumul ridicat de gaze anestezice În ultimii ani, în legătură cu apariția unei noi generații de echipamente de anestezie și respiratorie și monitorizare, metoda circuitului invers care utilizează sistemul de anestezie cu debit redus a fost din ce în ce mai utilizată Debitul total de gaz în acest caz este mai mic de l/min Anestezia generală cu anestezice inhalatorii la copii este utilizată mult mai des decât la pacienții adulți Acest lucru se datorează în primul rând utilizării pe scară largă a anesteziei cu mască la copii Cel mai popular anestezic în Rusia este halothane (halothane), care este de obicei folosit în combinație cu protoxid de azot Copiii necesită o concentrație mai mare de anestezic inhalator (aproximativ %) decât adulții, ceea ce, aparent, se asociază cu o creștere rapidă a concentrației anestezice alveolare datorită raportului ridicat dintre ventilația alveolară și capacitatea reziduală funcțională Contează și un indice cardiac ridicat și proporția sa relativ mare în fluxul sanguin cerebral Acest lucru duce la faptul că la copii, introducerea în anestezie și ieșirea din aceasta, toate celelalte lucruri fiind egale, au loc mai repede decât la adulți În același timp, este posibilă și o dezvoltare foarte rapidă a unui efect cardiodepresiv, mai ales la nou-născuți Halotanul (halotan, narcotan, fluotan) este cel mai comun anestezic inhalator în Rusia astăzi La copii provoacă o pierdere treptată a conștienței (în - minute); medicamentul nu irită membranele mucoase ale tractului respirator Odată cu expunerea sa ulterioară și o creștere a concentrației inhalate la , - % vol , la - minute după începerea inhalării, are loc pierderea completă a conștienței Halotanul are proprietăți analgezice relativ scăzute, deci este de obicei combinat cu protoxid de azot sau analgezice narcotice Halotanul are efect bronhodilatator și, prin urmare, este indicat pentru anestezie la copiii cu astm bronșic Proprietățile negative ale halotanului includ o sensibilitate crescută la catecolamine (administrarea lor în timpul anesteziei cu halotan este contraindicată) Are efect cardiodepresiv (inhibă capacitatea inotropă a miocardului, mai ales la concentrații mari), reduce rezistența vasculară periferică și tensiunea arterială Halotanul crește semnificativ fluxul sanguin cerebral și, prin urmare, utilizarea sa nu este recomandată copiilor cu presiune intracraniană crescută De asemenea, nu este indicat pentru patologia ficatului Enfluranul (etranul) are o solubilitate puțin mai mică în sânge/gaz decât halotanul, astfel încât are loc inducerea și recuperarea după anestezie mergi putin mai repede Spre deosebire de halotan, enfluranul are proprietăți analgezice Efectul depresiv asupra respirației și mușchiului cardiac este pronunțat, dar sensibilitatea la catecolamine este mult mai mică decât cea a halotanului Provoacă tahicardie, creșterea fluxului sanguin cerebral și a presiunii intracraniene, efecte toxice asupra ficatului și rinichilor Există dovezi ale activității epileptiforme a en-fluranului Izofluranul (foranul) este chiar mai puțin solubil decât enfluranul Metabolismul extrem de scăzut (aproximativ , %) face anestezia mai ușor de gestionat și inducerea și recuperarea mai rapide decât halotanul Are efect analgezic Spre deosebire de halotan și enfluran, izofluranul nu afectează semnificativ miocardul la concentrații moderate Izofluranul reduce tensiunea arterială datorită vasodilatației, datorită căreia crește ușor ritmul cardiac, nu sensibilizează miocardul la catecolamine Mai puțin decât halotanul și enfluranul, afectează perfuzia creierului și presiunea intracraniană Dezavantajele izofluranului includ creșterea inducerii secreției tractului respirator, tuse și cazuri destul de frecvente (mai mult de %) de laringospasm la copii Sevofluranul și Desfluranul sunt anestezice inhalatorii de ultimă generație, care nu și-au găsit încă o aplicare largă în Rusia Protoxidul de azot este un gaz incolor mai greu decât aerul, cu miros caracteristic și gust dulceag, nu exploziv, deși susține arderea Furnizat sub formă lichidă în cilindri ( kg de protoxid de azot lichid formează litri de gaz) Nu se metabolizează în organism Are proprietăți analgezice bune, dar un anestezic foarte slab, de aceea este utilizat ca componentă a anesteziei inhalatorii sau intravenoase Este utilizat în concentrații de cel mult : în ceea ce privește oxigenul (concentrațiile mai mari sunt pline de dezvoltarea hipoxemiei) Depresia cardiacă și respiratorie, efectele asupra fluxului sanguin cerebral sunt minime Utilizarea prelungită a protoxidului de azot poate duce la dezvoltarea mielodepresiei și agranulocitozei Componentele anesteziei intravenoase Acestea sunt supuse următoarelor cerințe: ) viteza de declanșare a efectului; ) administrare intravenoasă ușoară (vâscozitate scăzută) și injectare nedureroasă; ) depresie cardiorespiratorie minimă; ) absența efectelor secundare; ) posibilitatea efectuării modului de titrare; ) recuperarea rapidă și completă a pacientului după anestezie Acești agenți sunt utilizați atât în combinație cu inhalare, cât și fără ei - ultima metodă se numește anestezie totală intravenoasă (TVA) Este tocmai la asta În sine, anestezia reușește să evite complet impactul negativ asupra corpului personalului operatorului Hipnoticele asigură oprirea conștiinței pacientului Ele tind să fie foarte solubile în lipide, trecând rapid prin bariera hemato-encefalică Barbituricele, ketamina, benzodiazepinele și propofolul sunt utilizate pe scară largă în anestezie pediatrică Toate aceste medicamente au efecte diferite asupra respirației, presiunii intracraniene și hemodinamicii Barbituricele Barbituricele cele mai utilizate pentru anestezie generală sunt tiopentalul de sodiu și hexenalul, care sunt utilizate mai ales pentru inducție la pacienții adulți și mult mai rar la copii Tiopentalul de sodiu la copii este utilizat în principal pentru inducerea intravenoasă în doză de - mg/kg, sub vârsta de an - mg/kg, la nou-născuți - mg/kg Pierderea cunoștinței are loc în - de secunde și durează - minute Pentru menținerea efectului sunt necesare doze de , - mg/kg La copii se folosește o soluție de %, iar la cei mai mari, % Ca majoritatea celorlalte hipnotice, tiopentalul de sodiu nu are proprietăți analgezice, deși scade pragul durerii La copii, tiopentalul se metabolizează de ori mai repede decât la adulți Timpul de înjumătățire al medicamentului este de - ore, care depinde în principal de funcția ficatului, deoarece o cantitate foarte mică este excretată în urină Are o capacitate moderată de a se lega de proteine, în special de albumine (fracția liberă este de - %) Medicamentul este toxic atunci când este administrat subcutanat sau intra-arterial, are efect histaminic, provoacă depresie respiratorie, până la apnee Are un efect vasodilatator slab și provoacă depresie miocardică, activează sistemul parasimpatic (vagal) Efectele hemodinamice negative sunt deosebit de pronunțate în cazul hipovolemiei Tiopentalul crește reflexele din faringe, poate provoca tuse, sughiț, laringo- și bronhospasm Unii pacienți au toleranță la tiopental, iar la copii este mai puțin frecventă decât la adulți Premedicația cu promedol la copii face posibilă reducerea dozei de inducție cu aproximativ / Hexenal diferă puțin de tiopental în proprietățile sale Medicamentul este ușor solubil în apă și o astfel de soluție poate fi păstrată nu mai mult de o oră La copii, se administrează intravenos sub formă de soluție % (la adulți - %) în doze similare tiopentalului Timpul de înjumătățire al hexenalului este de aproximativ ore, efectul asupra respirației și hemodinamicii este similar cu tiopentalul, deși efectul vagal este mai puțin pronunțat Cazurile de laringo- și bronhospasm sunt mai rar înregistrate, așa că este mai des folosit pentru inducție Doza de tiopental și hexenal pentru inducție la copiii mai mari (ca și la adulți) este de - mg/kg atunci când este administrată intravenos Spre deosebire de tiopental, hexenalul poate fi administrat intramuscular (IM) și rectal Odată cu administrarea / m, doza de hexenal este de - mg / kg (în acest caz, inducerea somnului narcotic are loc după - minute) Atunci când este administrat pe cale rectală, hexenalul este utilizat la o doză de - mg/kg Somnul are loc în - de minute și durează cel puțin - de minute (cu deprimarea prelungită ulterioară a conștienței care necesită control) În zilele noastre, la această metodă se recurge rar și numai în cazurile în care nu este posibilă utilizarea unor metode mai moderne Ketamina este un derivat al fenciclidinei Odată cu introducerea sa se păstrează reflexele laringiene, faringiene și de tuse La copii, este utilizat pe scară largă atât pentru inducerea, cât și pentru menținerea anesteziei Este foarte convenabil pentru inducție sub formă de injecții intramusculare: doza pentru copiii sub an este de - mg / kg, până la ani - - mg / kg, cei mai în vârstă - - mg / kg După administrare i/m, efectul apare după - minute și durează - minute Dozele pentru administrare intravenoasă sunt de mg/kg; efectul se dezvoltă în - de secunde și durează aproximativ minute Pentru menținerea anesteziei, se utilizează în principal sub formă de perfuzie continuă cu o rată de , - mg / kg pe oră Introducerea ketaminei este însoțită de o creștere a tensiunii arteriale și a frecvenței cardiace cu - %, care este determinată de activitatea sa adrenergică Acesta din urmă oferă un efect bronhodilatator Doar % soluție de ketamina este excretată în urină neschimbată, restul (covârșitor) este metabolizat Ketamina are o liposolubilitate ridicată (de - ori mai mare decât cea a tiopentalului), ceea ce îi asigură pătrunderea rapidă în sistemul nervos central Ca rezultat al redistribuirii rapide de la creier la alte țesuturi, ketamina asigură o trezire destul de rapidă Prin administrare rapidă, poate provoca depresie respiratorie, mișcări spontane, creșterea tonusului muscular, presiune intracraniană și intraoculară La adulți și copiii mai mari, administrarea medicamentului (de obicei intravenos) fără protecție prealabilă cu derivați de benzodiazepină (BD) (diazepam, midazolam) poate provoca vise neplăcute și halucinații Pentru a opri efectele secundare, se utilizează nu numai BD, ci și piracetam La / dintre copii, vărsăturile apar în perioada postoperatorie Spre deosebire de adulți, copiii tolerează mult mai bine ketamina și, prin urmare, indicațiile pentru utilizarea acesteia în anestezie pediatrică sunt destul de largi Cu autoanestezie, ketamina este utilizată pe scară largă pentru manipulări dureroase, cateterism și pansamente venoase centrale, proceduri chirurgicale mici rătăcirile Ca componentă a anesteziei, este indicată în timpul inducției și pentru întreținere ca parte a anesteziei combinate Contraindicațiile pentru introducerea ketamina sunt patologia sistemului nervos central asociată cu hipertensiunea intracraniană, hipertensiunea arterială, epilepsia, bolile mintale, hiperfuncția glandei tiroide Oxibutiratul de sodiu la copii este utilizat pentru a induce și menține anestezia Pentru inducție, se prescrie intravenos în doză de aproximativ mg/kg (efectul se dezvoltă după - minute), oral în soluție de glucoză % în doză de mg/kg sau intramuscular ( - mg/) kg) - în aceste cazuri, efectul apare după de minute și durează aproximativ , - ore Pentru inducție, oxibutiratul este de obicei utilizat în combinație cu alte medicamente, în special cu benzodiazepine, promedol sau barbiturice și pentru menținerea anesteziei cu anestezice inhalatorii Practic nu există efect cardiodepresiv Oxibutiratul de sodiu este ușor de inclus în metabolism, iar după degradare este excretat din organism sub formă de dioxid de carbon Cantități mici ( - %) sunt excretate prin urină După administrarea intravenoasă, concentrația maximă în sânge este atinsă după minute, la administrarea pe cale orală, această perioadă se prelungește la aproape , ore Poate provoca mișcări spontane, o creștere semnificativă a rezistenței vasculare periferice și o oarecare creștere a tensiunii arteriale Uneori apare depresie respiratorie, vărsături (mai ales la administrarea orală), excitație motrică și de vorbire la finalul acțiunii, cu administrare prelungită - hipokaliemie Benzodiazepinele (BD) sunt utilizate pe scară largă în anestezie Acțiunea lor este mediată de o creștere a efectului inhibitor al acidului gamma-aminobutiric asupra transmiterii neuronale Biotransformarea are loc în ficat Diazepamul este cel mai utilizat în practica anestezică Are efect calmant, sedativ, hipnotic, anticonvulsivant și relaxant muscular, sporește efectul medicamentelor narcotice, analgezice, neuroleptice La copii, spre deosebire de adulți, nu provoacă depresie psihică Este utilizat în anestezie pediatrică pentru premedicație (de obicei IM la o doză de , - , mg/kg), precum și intravenos ca componentă a anesteziei pentru inducție ( , - , mg/kg) și menținerea anesteziei sub formă de boluri sau infuzie continuă Atunci când este administrat oral, este bine absorbit din intestin (concentrația plasmatică maximă este atinsă după de minute) Aproximativ % se leagă de proteinele plasmatice Este unul dintre medicamentele excretate lent din organism (timp de înjumătățire este de la la de ore) și, prin urmare, este considerat un medicament prost controlat Atunci când este administrat parenteral la pacienții adulți cu hipovolemie, diazepamul poate provoca hipotensiune arterială ușoară La copii, o scădere a tensiunii arteriale este observată mult mai rar - atunci când este combinată cu tiopental, fentanil sau propofol Disfuncția respiratorie poate fi asociată cu hipotensiunea musculară centrală, în special atunci când este administrată concomitent cu opioide Cu administrarea intravenoasă, pot fi observate dureri de-a lungul venei, care sunt îndepărtate prin administrarea preliminară de lidocaină Midazolamul este mult mai ușor de gestionat decât diazepamul și, prin urmare, este din ce în ce mai utilizat în anestezie Pe lângă efectele hipnotice, sedative, anticonvulsivante și relaxante, provoacă amnezie anterogradă Se folosește pentru sedare la copii: ) pe cale orală (la noi se folosește o formă de fiole, deși se produc siropuri speciale dulci) în doză de , mg/kg pentru copiii de la la ani și , mg/ kg de la la ani, efectul său se manifestă în - minute; ) intramuscular în doză de , - , mg/kg; ) pe rect într-o fiolă de rect în doză de , - , mg/kg (efectul apare după - minute); ) intranazal în picături pentru copiii sub ani la o doză de , mg/kg (în acest caz, efectul apare în minute, apropiindu-se intravenos) După premedicația cu midazolam, copilul poate fi ușor separat de părinți Utilizată pe scară largă ca componentă a anesteziei pentru inducție (IV , - , mg/kg) și menținerea anesteziei ca perfuzie continuă într-un regim de titrare la o rată de , până la , mg/kg pe oră și terminarea acesteia cu minute înainte de sfârșit a operațiunii Timpul de înjumătățire al midazolamului ( , - ore) este de de ori mai scurt decât cel al diazepamului Atunci când este administrat pe cale orală, aproximativ % din midazolam este supus metabolismului hepatic La administrarea intranazală, din cauza lipsei metabolismului hepatic primar, efectul se apropie intravenos și, prin urmare, doza trebuie redusă Midazolamul are un efect redus asupra hemodinamicii, depresia respiratorie este posibilă cu administrarea rapidă a medicamentului Reacțiile alergice sunt extrem de rare În ultimii ani, în literatura străină, se pot găsi indicii de sughiț după utilizarea midazolamului Midazolamul se combină bine cu diferite medicamente (droperidol, opioide, ketamina) Antagonistul său specific flumazenil (anexat) este administrat adulților la o doză de încărcare de , mg/kg, urmată de , mg în fiecare minut până la trezire Propofolul (Diprivan) este un , -diizopropilfenol, hipnotic cu acțiune scurtă, cu acțiune foarte rapidă Produs sub formă de soluție % într-o emulsie de ulei de soia % (intralipid) Este utilizat la copii din Propofolul determină o pierdere rapidă (în - de secunde) a conștienței (la adulți la o doză de mg/kg) durata aproximativ min) urmată de o recuperare rapidă La inducerea anesteziei la copii, doza acesteia este mult mai mare decât la adulți: doza recomandată pentru adulți este de - , mg/kg, pentru copiii mici - - mg/kg O serie de autori nu recomandă prescrierea propofolului copiilor sub ani, deși există o experiență considerabilă în utilizarea acestuia la copiii mici Pentru menținerea anesteziei, se recomandă o perfuzie continuă cu o rată inițială la copii de aproximativ mg/kg pe oră În plus, există diferite moduri de perfuzie O trăsătură distinctivă a propofolului este o recuperare foarte rapidă după terminarea administrării sale cu o activare rapidă a funcțiilor motorii în comparație cu barbituricele Se combină bine cu opiacee, ketamina, midazolam și alte medicamente Propofolul suprimă reflexele laringe-faringiene, ceea ce face posibilă utilizarea cu succes a introducerii unei măști laringiene, reduce presiunea intracraniană și presiunea lichidului cefalorahidian, are un efect antiemetic și practic nu are efect de histamină Efectele secundare ale propofolului includ durerea la locul injectării, care poate fi prevenită prin administrarea concomitentă de lignocaină ( mg la ml de propofol) Propofolul provoacă depresie respiratorie la majoritatea copiilor Odată cu introducerea sa, se observă hipotensiunea arterială dependentă de doză din cauza scăderii rezistenței vasculare, a creșterii tonusului vagal și a bradicardiei Se pot observa excitație, reacții motorii spontane În schemele de anestezie totală intravenoasă și echilibrată, droperidolul, un neuroleptic din seria butirofenonelor, este utilizat pe scară largă Droperidolul are un efect sedativ pronunțat Se combină bine cu analgezicele, derivații de ketamina și benzodiazepine Are un efect antiemetic pronunțat, are efect a-adrenolitic (aceasta poate fi benefic pentru prevenirea spasmului în sistemul de microcirculație în timpul intervențiilor chirurgicale), previne efectul catecolaminelor (efecte antistres și antișoc), are analgezic local și efecte antiaritmice Se utilizează la copii pentru premedicație intramusculară cu - de minute înainte de operație în doză de - mg/kg; pentru inducție, se utilizează intravenos în doză de , - , mg/kg, de obicei împreună cu fentanil (așa-numita neuro-leptanalgezie, NLA); efectul se arată în - min Daca este necesar intra in mod repetat pentru a mentine anestezia in doze de , - , mg/kg Reacții adverse - tulburări extrapiramidale, hipotensiune arterială severă la pacienții cu hipovolemie Analgezicele narcotice includ alcaloizi de opiu (opiacee) și compuși sintetici cu proprietăți asemănătoare opiaceelor (opiacee) În organism, analgezicele narcotice se leagă de receptorii opioizi, care sunt împărțiți structural și funcțional în c (mu), A (delta), ee (kappa) și st (sigma) Cele mai active și eficiente analgezice sunt agoniştii receptorilor c Acestea includ morfină, fentanil, promedol, noi opioide sintetice - alfentanil, sufentanil și remifentanil (neînregistrate încă în Rusia) Pe lângă activitatea antinociceptivă ridicată, aceste medicamente provoacă o serie de reacții adverse, inclusiv euforie, deprimare a centrului respirator, vărsături (greață, vărsături) și alte simptome de inhibare a tractului gastrointestinal, dependență mentală și fizică pe termen lung utilizare În funcție de acțiunea lor asupra receptorilor opiacei, analgezicele narcotice moderne sunt împărțite în grupe: agonişti completi (produc analgezia maximă posibilă), agonişti parţiali (receptori activi mai slabi), antagonişti (se leagă de receptori, dar nu îi activează) şi agonişti / antagonişti (activează un grup şi blochează celălalt) Analgezicele narcotice sunt utilizate pentru premedicație, inducerea și menținerea anesteziei și analgezia postoperatorie Cu toate acestea, dacă agoniştii sunt utilizaţi în toate aceste scopuri, agoniştii parţiali sunt utilizaţi în principal pentru analgezia postoperatorie, iar antagoniştii ca antidoturi pentru supradozajul cu agonişti Morfina este un analgezic narcotic clasic Puterea sa analgezică este luată ca una Aprobat pentru utilizare la copii de toate grupele de vârstă Doze pentru inducție la copii intravenos , - , mg/kg, pentru întreținere - , - , mg/kg intravenos la fiecare - ore Se folosește și epidural Distruse în ficat; metaboliții morfinei se pot acumula în patologia renală Dintre numeroasele efecte secundare ale morfinei, trebuie evidențiate depresia respiratorie, creșterea presiunii intracraniene, spasmul sfincterian, greața și vărsăturile și posibilitatea eliberării histaminei atunci când este administrată intravenos S-a dovedit că nou-născuții sunt hipersensibili la morfină Trimeperidina (promedol) este un opioid sintetic care este utilizat pe scară largă în anestezie pediatrică și pentru premedicație ( , mg/an de viață intramuscular) și ca componentă analgezică a anesteziei generale în timpul operațiilor ( , - , mg/kg după - min) intravenos), și în scopul analgeziei postoperatorii (în doze de mg/an de viață, dar nu mai mult de mg intramuscular) După administrarea intravenoasă, timpul de înjumătățire al promedolului este de - ore In combinatie cu morfina, Promedol are o putere analgezica mai mica si efecte secundare mai putin pronuntate Fentanilul este un analgezic narcotic sintetic utilizat pe scară largă în pediatrie Activitatea analgezică depășește morfina de de ori Modifică ușor tensiunea arterială, nu provoacă eliberarea de histamină Utilizat la copii: pentru premedicație - intramuscular - minute înainte de intervenție chirurgicală , mg/kg, pentru inducție - intravenos , - , mg/kg După administrare intravenoasă (cu o viteză de ml/min), efectul atinge maxim după - minute Pentru menținerea analgeziei în timpul operației, se administrează , - , mg/kg la fiecare de minute sub formă de bolus sau perfuzie Se utilizează în combinație cu droperidol (neuroleptanalgezie) și benzodiazepine (ataralgezie), iar în aceste cazuri, durata analgeziei eficiente crește (până la de minute) Datorită liposolubilității ridicate, fentanilul se acumulează în depozitele de grăsime și, prin urmare, timpul său de înjumătățire din organism poate ajunge la - ore Dacă sunt depășite dozele raționale, acest lucru poate afecta restabilirea în timp util a respirației spontane după intervenție chirurgicală (cu depresie respiratorie) , antagonişti ai receptorilor opioizi nalorfină sau naloxonă; în ultimii ani au fost utilizaţi în acest scop agonişti-antagonişti - nalbufină, tartrat de butorfanol etc ) Pe lângă depresia respiratorie centrală, efectele secundare ale fentanilului includ rigiditate severă a mușchilor și a pieptului (în special după administrarea rapidă intravenoasă), bradicardie, creșterea presiunii intracraniene, mioză, spasm sfincterian, tuse cu administrare rapidă intravenoasă Piritramida (dipidolor) are activitate apropiată de morfina Doza pentru inducție la copii este de , - , mg/kg intravenos, pentru întreținere - , - , mg/kg la fiecare de minute Pentru analgezia postoperatorie se administreaza in doza de , - , mg/kg la - ore Are efect sedativ moderat Practic, nici un efect asupra hemodinamicii Când se administrează intramuscular, timpul de înjumătățire este de - ore Se metabolizează în ficat Efectele secundare se manifestă sub formă de greață și vărsături, spasm al sfincterelor, creșterea presiunii intracraniene Depresia respiratorie este posibilă atunci când se utilizează doze mari Dintre medicamentele din grupul de agonişti-antagonişti ai receptorilor opioizi din Rusia, se utilizează buprenorfină (morfină, temgezik), nalbufină (nubain), butorfanol (moradol, stadol, beforal) şi pentazocină (fortral, lexir) Eficacitatea analgezică a acestor medicamente este insuficientă pentru utilizarea lor ca principal analgezic, deci sunt utilizate în principal pentru ameliorarea durerii postoperatorii Datorită efectului antagonist asupra receptorilor c, aceste medicamente sunt utilizate pentru versiune a efectelor secundare ale opiaceelor și, mai ales, pentru ameliorarea depresiei respiratorii Acestea vă permit să eliminați efectele secundare, dar mențin ameliorarea durerii În același timp, pentazocina, atât la adulți, cât și la copii, poate fi utilizată la sfârșitul anesteziei cu fentanil, atunci când vă permite să opriți rapid simptomele depresiei respiratorii și păstrează componenta analgezică La copii, se administrează intravenos pentru aceasta la o doză de , - , mg/kg Relaxante musculare Relaxantele musculare (MR) sunt o componentă integrantă a anesteziei combinate moderne, oferind relaxarea mușchilor striați Sunt folosite pentru a intuba traheea, pentru a preveni activitatea reflexă a mușchilor și pentru a facilita ventilația mecanică În funcție de durata de acțiune, relaxantele musculare sunt împărțite în preparate cu acțiune ultrascurtă - mai puțin de - minute, cu acțiune scurtă - mai puțin de de minute, cu durată medie - mai puțin de de minute și cu acțiune lungă - mai mult de de minute În funcție de mecanismul de acțiune, MR poate fi împărțit în două grupe - depolarizant și nedepolarizant Relaxantele musculare depolarizante au o actiune ultrascurta, in principal preparatele de suxametoniu (listenona, ditilina si miorelaxina) Blocajul neuromuscular cauzat de aceste medicamente are următoarele caracteristici Administrarea intravenoasă determină blocarea neuromusculară completă în decurs de - s și, prin urmare, aceste medicamente rămân indispensabile pentru intubarea traheală urgentă Durata blocajului neuromuscular este de obicei de - minute, astfel încât acestea sunt utilizate fie numai pentru intubarea endotraheală urmată de trecerea la medicamente nedepolarizante, fie pentru proceduri scurte (de exemplu, bronhoscopie sub anestezie generală), când administrarea lor fracționată poate utilizat pentru prelungirea mioplegiei Efectele secundare ale depolarizării MR includ apariția după introducerea lor a zgomoturilor musculare (fibrilație), care, de regulă, nu durează mai mult de - s Consecințele acestui lucru sunt dureri musculare postanestezice La adulți și copiii cu mușchi dezvoltați, acest lucru se întâmplă mai des În momentul fibrilației musculare, potasiul intră în sânge, ceea ce poate fi nesigur pentru inimă Pentru a preveni acest efect advers, se recomandă efectuarea precurarizării - introducerea de doze mici de relaxante musculare (MR) nedepolarizante MR depolarizante măresc presiunea intraoculară, astfel încât acestea trebuie utilizate cu prudență la pacienții cu glaucom și nu trebuie utilizate la pacienții cu leziuni oculare penetrante Introducerea MR depolarizante poate provoca bradicardie și poate provoca apariția sindromului de hipertermie malignă Suxametoniul în structura chimică poate fi considerat ca o moleculă dublă de acetilcolină (ACh) Se folosește sub formă de soluție - % în doză de - mg/kg intravenos Alternativ, puteți introduce medicamentul sub limbă; în acest caz, blocul se dezvoltă în - s Relaxante musculare nedepolarizante MR nedepolarizante includ medicamente cu acțiune scurtă, cu acțiune intermediară și cu acțiune lungă În prezent, cele mai frecvent utilizate medicamente sunt seria de steroizi și izochinoline MR nedepolarizante au următoarele caracteristici: • comparativ cu RM depolarizant, debut mai lent al acțiunii (chiar și pentru medicamentele cu acțiune scurtă) fără fibrilații musculare; • efectul depolarizării RM încetează sub influența medicamentelor anticolinesterazice; • durata eliminării în majoritatea RM nedepolarizante depinde de funcția rinichilor și ficatului, deși acumularea medicamentului este posibilă cu administrarea repetată a majorității MR chiar și la pacienții cu funcție normală a acestor organe; • majoritatea MR nedepolarizante au efect de histamină; • alungirea blocului cu anestezice inhalatorii diferă în funcție de tipul de medicament: utilizarea halotanului determină alungirea blocului cu %, izofluranul și enfluranul cu % Clorura de tubocurarina (tubocurarina, tubarina) este un derivat al izochinolinelor, un alcaloid natural Acesta este primul relaxant muscular folosit în clinică Medicamentul are acțiune prelungită ( - de minute), astfel încât dozele repetate se reduc de - ori față de cele inițiale, astfel încât relaxarea se prelungește cu încă - de minute Efectele secundare includ un efect pronunțat de histamină care poate duce la dezvoltarea laringo- și bronhospasmului, scăderea tensiunii arteriale și tahicardie Medicamentul are o capacitate pronunțată de acumulare Bromura de pancuroniu (Pavulon), ca și bromura de pipecuronium (Arduan), sunt compuși steroizi care nu au activitate hormonală Sunt blocanți neuromusculari cu acțiune prelungită (BNM); relaxarea musculară durează - de minute La administrare repetată, doza este redusă de - ori: cu creșterea dozei și a frecvenței de administrare, cumulul medicamentului crește Avantajele medicamentelor includ o probabilitate scăzută a efectului histaminei, o scădere a presiunii intraoculare Efectele secundare sunt mai caracteristice pancuroniului: aceasta este o ușoară creștere a tensiunii arteriale și a ritmului cardiac (uneori se observă o tahicardie marcată) Bromura de vecuroniu (norcuron) este un compus steroid, MR de durata medie In doza de , - , mg/kg, permite intubarea traheala timp de minute si determina un bloc cu durata de - minute; cu administrare repetată - până la de minute Se acumulează destul de rar, mai des la pacienții cu insuficiență hepatică și/sau renală Are un efect de histamină scăzut, deși în cazuri rare provoacă adevărate reacții anafilactice Atracurium bensilate (trakrium) este un MR cu durată medie de acțiune din grupul derivaților izochinolinei Administrarea intravenoasă de trakrium în doze de , - , mg/kg face posibilă efectuarea intubării traheale în , - minute Durata acțiunii - minute La administrarea fracționată, dozele ulterioare sunt reduse de - ori, în timp ce dozele repetate în bolus prelungesc relaxarea musculară cu - de minute Este recomandabil să se perfuzeze introducerea de atracurium cu o rată de , - , mg/kg pe oră Perioada de recuperare durează de minute Nu afectează negativ hemodinamica, nu se acumulează Datorită capacității unice de biodegradare spontană (eliminarea lui Hoffmann), atracuriul are un efect previzibil Dezavantajele medicamentului includ efectul histaminic al unuia dintre metaboliții săi (laudonozină) Datorită potențialului de biodegradare spontană, atracuriul trebuie păstrat doar la frigider la până la °C Nu amestecați atracurium în aceeași seringă cu soluții tiopentale și alcaline Clorura de mivacuriu (mivacrona) este singurul MR nedepolarizant cu acțiune scurtă derivat din seria izochinolinelor La doze de , - , mg/kg, intubarea traheală este posibilă după , - minute Durata blocului este de - , ori mai mare decât cea a suk-sametoniului Poate fi administrat sub formă de perfuzie La copii, viteza inițială de perfuzie este de mg/kg pe minut Mivacurium are parametri excepționali de recuperare a blocului (de , ori mai scurt decât vecuronium și de ori mai scurt decât atracuriu); restabilirea aproape completă ( %) a conducerii neuromusculare apare la copii după minute Medicamentul nu se acumulează, afectează minim circulația sângelui Efectul histaminei este slab exprimat și se manifestă ca o înroșire pe termen scurt a pielii feței și pieptului La pacienții cu insuficiență renală și hepatică, viteza inițială de perfuzie trebuie redusă fără o reducere semnificativă a dozei totale Mivacurium este relaxantul de alegere pentru proceduri scurte (în special chirurgie endoscopică), spitale de o zi, intervenții chirurgicale de durată imprevizibilă și unde este necesară recuperarea rapidă a blocului neuromuscular Cisatracuriul (Nimbex), un NMB nedepolarizant, este unul dintre zece stereoizomeri ai atracuriului Începutul zilei actiunile, durata si recuperarea blocului sunt asemanatoare cu atra-curium După administrarea în doze de , și , mg/kg, intubația traheală poate fi efectuată timp de aproximativ minute, durata blocului este de aproximativ de minute, iar timpul de recuperare este de aproximativ de minute Pentru menținerea blocului, viteza de perfuzie este de - mg/kg pe minut La copii, odată cu introducerea cisatracuriului, debutul, durata și recuperarea blocului sunt mai scurte decât la adulți Trebuie remarcat faptul că nu au existat modificări ale sistemului circulator și (ceea ce este deosebit de important) absența unui efect de histamină La fel ca atracuriul, suferă eliminarea independentă de organe a lui Hofmann Deținând toate calitățile pozitive ale atracuriului (lipsa cumulării, eliminare independentă de organ, absența metaboliților activi), având în vedere absența efectului histaminic, cisatracuriul este un NMB mai sigur de durată medie de acțiune, care poate fi utilizat pe scară largă în diverse domenii de anestezie şi resuscitare Anestezie de conducere (regională) Rahianestezie Rahianestezia (SA) implică injectarea unei soluții anestezice locale în spațiul subarahnoidian al măduvei spinării SA nu are un efect semnificativ clinic asupra volumului curent, frecvenței respiratorii, ventilației minute, presiunii parțiale a CO în aerul alveolar, PaCO și PaO Necesarul de O este redus cu %, producția de CO este redusă cu % datorită scăderii activității proceselor metabolice în mușchi Rahianestezia este utilizată pentru intervenții chirurgicale la nivelul extremităților inferioare, articulației șoldului, perineului, precum și organelor situate sub diafragmă, mai ales în situațiile în care, dintr-un motiv sau altul, alte metode de anestezie sunt nedorite Contraindicațiile relative pot fi insuficiența cardiacă, hipovolemia, afecțiunile septice, cașexia, excitabilitatea crescută a sistemului nervos, durerile de cap frecvente în istorie, boala coronariană Contraindicațiile absolute sunt procesele inflamatorii la locul puncției, hipovolemia necorectată, anemia severă, bolile mintale, curbura coloanei vertebrale, alergia la anestezicele locale, creșterea presiunii intracraniene Puncția spațiului subarahnoidian în anestezie pediatrică se realizează mai des prin accesul median la nivelul Ljjj-L[v sau Ljv-Ly Acest lucru se datorează caracteristicilor anatomice ale măduvei spinării și ale coloanei vertebrale a copilului Până la nașterea fătului, măduva spinării sale se termină la nivelul Lj, iar până la vârsta de un an, acest nivel se ridică la Lj Dura mater la copiii nou-născuți se găsește la nivelul Sjy, iar până la an acest nivel ajunge la Bc-Bsh Complicații ale CA: dureri de spate, cefalee, retenție urinară, meningită, leziuni vasculare și nervoase Anestezia epidurală poate provoca toate cele trei tipuri de blocare - senzorială, motorie și autonomă Nivelul necesar de anestezie se atinge prin selectarea anestezicului, concentrația și doza acestuia Principalele indicații pentru rahianestezie se aplică epiduralei În plus, plasarea unui cateter în spațiul epidural oferă un avantaj suplimentar - posibilitatea anesteziei în timpul operațiilor de lungă durată și în perioada postoperatorie Toate contraindicațiile pentru rahianestezia se aplică anesteziei epidurale Datorita amplasarii in spatiul epidural a venelor plexului, lipsite de valve, trebuie luate precautii speciale din cauza riscului de sangerare Riscul de sângerare este mare atunci când este tratat cu agenți antiplachetari sau mini-doze de heparină Puncția epidurală poate fi efectuată la nivelul tuturor celor patru părți ale coloanei vertebrale: cervical, toracic, lombar, sacral Nivelul de inserare a acului în spațiul epidural în funcție de zona de operație Zona de operare Plămâni, trahee, bronhii (torace) Stomac, ficat, pancreas Jejunul și ileonul Cecum și colon ascendent Colon descendent și colon sigmoid Rect, perineu Rinichi și uretere Uter Prostată, vezică urinară Extremități inferioare Nivel de perforare thn-thjv Thv-Thvn ТЪѵц-Thix Т Мн- Thx-Țhxn Lll-Lv ThVi-bl Thxii-Ln bl-Liv ThX LIII Doza exactă de anestezic local pentru anestezia epidurală depinde de mulți factori, dar în medie este de - ml de soluție anestezică pentru fiecare segment al măduvei spinării care trebuie blocat Doza de anestezic variază în limitele recomandate, deoarece efectul medicamentului în spațiul epidural nu este complet previzibil Se presupune că în anestezia epidurală, anestezicul local are două puncte anatomice de aplicare: • rădăcinile nervoase epidurale și nodulii spinali, unde medicamentul intră după difuzie prin foramenul intervertebral; • spaţiul subarahnoidian, unde medicamentul intră fie prin difuzie prin dura mater, fie prin trunchiul limfatic epidural Cateterizarea spațiului epidural vă permite să introduceți doza calculată fracționat, în mai multe doze Eficacitatea anesteziei epidurale este evaluată separat pentru fiecare modalitate, blocarea simpatică - după temperatura pielii, blocarea motorie - prin scara Bromage Scara Bromage definește capacitatea de a flexa complet articulația genunchiului ca "fără blocare", abilitatea de a flexa complet articulația genunchiului și incapacitatea de a ridica piciorul extins ca "blocat parțial", incapacitatea de a flexa piciorul în același timp menținerea flexiei piciorului ca "blocat aproape complet" și lipsă de mișcare a membrului inferior - ca "blocat complet" Doza de bupivacaină (soluție , %) este de , ml (test), doza principală este de , - , ml/kg Volumul soluţiei anestezice administrate se calculează pe baza amplasării cateterului şi a nivelului necesar de analgezie conform formulei: V soluţie (ml/segment) = / • p (vârsta în ani) Dozele repetate sunt de obicei jumătate din doza inițială Cu analgezie prelungită în perioada postoperatorie, în soluție se adaugă promedol în doză de , - , mg/kg, morfină în doză de , - , mg/kg Zone de inervație • Organe ale toracelui și toracelui - Thc-Thyc • Etajul superior al cavităţii abdominale - Thv-Thyi • Abdomenul inferior - Thvni-Thx • Rinichi - Thyni • Perineu - S[-Sv Vertebra Thyji este ușor de identificat prin trasarea unei linii orizontale prin unghiurile inferioare ale omoplaților anestezie caudală Spațiul caudal este partea sacră a spațiului epidural Accesul la acesta se face prin fisura sacră - un defect osos situat median în partea cea mai inferioară a sacrului Fisura sacrala este acoperita nu de un os, ci de un ligament sacrococcigian dens, corespunzator ligamentului supraspinos si interspinos din coloana lombara, toracica si cervicala Ligamentul sacrococcigian adera strâns de galben, astfel încât diferențele de densitate între aceste două ligamente nu sunt determinate atunci când acul este introdus (spre deosebire de alte părți ale coloanei vertebrale) Anestezia caudală este indicată pentru procedurile chirurgicale, perineale și sacrale Anestezia caudală este deosebit de potrivită pentru operațiile în apropierea anusului, deoarece acestea sunt adesea efectuate cu pacientul în poziția ventită, iar blocarea senzorială puternică a dermatomilor sacrali poate fi realizată fără răspândirea cranală excesivă a anestezicului La copii, kau- anestezia la distanta este mai usor de efectuat, deoarece fisura sacrala se palpeaza usor, iar ligamentul sacrococcigian nu a suferit calcificari si modificari degenerative Contraindicațiile pentru anestezia caudală sunt aceleași ca și pentru alte tipuri de blocaj Apropierea zonei perianale necesită excluderea infecției pielii și a stratului adipos subcutanat: chiar și o suspiciune de infecție este o contraindicație absolută pentru anestezia caudală Ulcerele de decubit la nivelul sacrului sunt, de asemenea, o contraindicație din cauza riscului de răspândire a infecției la sistemul nervos central Obezitatea severă face dificilă identificarea fisurii sacrale și a ligamentului sacrococcigian, ceea ce este, prin urmare, o contraindicație relativă La - % dintre oameni, fisura sacră este absentă, iar anestezia caudală nu este posibilă pentru ei Complicațiile sunt similare cu cele care apar în cazul anesteziei epidurale și spinale Este important să se respecte cu atenție asepsia, deoarece infecțiile pot duce la complicații foarte grave Dozare Volumul soluției injectate (promedol + adrenalină + anestezic local) este selectat în funcție de nivelul de blocaj necesar • promedol , - , mg/kg; • adrenalina : - , ml/ ml solutie injectata; • bupivacaina , % - , - , ml/kg Alegerea metodei de anestezie generală Intervențiile chirurgicale se disting prin gradul de traumatism și șoc Leziunea se referă la cantitatea de țesut îndepărtată și la modul în care este izolat neoplasmul - acut, contondent, combinat Socogenitatea operației este determinată în principal de localizarea leziunii chirurgicale; cele mai șocante intervenții sunt însoțite de traumatisme ale rădăcinilor nervoase și ale plexurilor În oncologia pediatrică, în ceea ce privește traumatismele, locul de frunte este ocupat de operațiile pentru tumori hepatice, spațiu retroperitoneal, nefroblastoame, tumori ale mediastinului posterior și cavitatea abdominală Dintre intervențiile pentru aceste localizări tumorale, cele mai șocante operații sunt cele însoțite de afectarea organelor și țesuturilor inervate de sistemul nervos celiac În timpul unor astfel de intervenții se observă cel mai mare număr de reacții preso-depresoare, care sunt prevenite în diferite grade prin schemele moderne de anestezie combinată Iată schemele de bază ale anesteziei generale utilizate în operațiile pentru tumori de diferite localizări Masca anestezie cu halotan (halothane) După premedicație, inclusiv un analgezic (promedol), pacientului i se administrează preoxigenare în sala de operație timp de - minute, după care un amestec de protoxid de azot și oxigen ( : , : ) este alimentat prin masca aparat de anestezie După câteva respirații din acest amestec, ele încep să crească treptat concentrația de halotan, aducând-o la - , vol % După implementarea inducției anesteziei, aceasta din urmă este menținută la o concentrație de halotan în amestecul inhalat în intervalul - , MAC ( , - vol %) La sfârșitul intervenției, concentrația de halotan este redusă treptat la și anestezia este finalizată prin post-oxigenare, oprirea protoxidului de azot Includerea promedolului în premedicație este justificată de potența analgezică (anti-nociceptivă) slabă a halotanului Acest tip de anestezie este foarte popular în clinicile chirurgicale pentru copii, vă permite să efectuați apendicectomia, repararea herniei și multe alte operații cu un nivel scăzut de traumatism În oncologia pediatrică, este utilizat pentru îndepărtarea tumorilor localizate pe suprafața corpului, biopsiilor ganglionilor limfatici, tumorilor oaselor și țesuturilor moi Autoanestezie cu ketamina Acest medicament, bine tolerat de copii, este utilizat pe scară largă în intervențiile chirurgicale în oncologia pediatrică Un bun efect sedativ (și hipnotic) este creat de ketamina intramusculară ( - mg/kg, la copiii mici până la - mg/kg) Dozarea în acest interval vă permite să aduceți copilul în sala de operație dormind, să cateterizați o venă periferică sau centrală: cateterizați spațiul epidural (anestezie epidurală) sau perforați spațiul subarahnoidian cu introducerea unei soluții anestezice locale (rahianestezie) După accesul venos, anestezia cu ketamina este ușor de întreținut prin administrarea intravenoasă în doze de - mg/kg, conform indicațiilor Având în vedere tendința de hiperdinamie după administrarea de ketamina, preparatele de benzodiazepină (diazepam, midazolam) și butirofenonă (droperidol) trebuie introduse în premedicație Acest tip de anestezie este adecvat pentru aceleași intervenții care au fost indicate în descrierea tehnicii anterioare În ultimii ani a fost dezvoltată tehnica anesteziei combinate cu ketamina și midazolam Premedicația se efectuează cu - de minute înainte de operație cu următoarele medicamente: promedol % - , - , ml / an de viață ( , - , mg / kg), atropină , % - , ml / an de viață ( , mg / kg), Terapia infuzie-transfuzie în timpul operațiilor Conținutul de apă din corpul copilului este mai mare ( - % din greutatea corporală) decât la adulți ( - %) Dacă presupunem că este de % din greutatea corporală, atunci % este plasmă, % lichid tisular și % lichid intracelular Volumul sângelui circulant (CBV), volumul intravascular sunt menținute prin presiunea oncotică (osmotică coloidală - COD) a proteinelor plasmatice Proteina plasmatică principală este albumina, aceasta asigură % din presiunea osmotică coloidală a plasmei Diferența de presiune dintre plasma circulantă și fluidul interstițial împiedică scurgerea fluidului circulant în spațiul interstițial Sarcinile terapiei prin perfuzie-transfuzie în timpul intervențiilor chirurgicale sunt următoarele: • menținerea normovolemiei și stabilității hemodinamice; • mentinerea unui nivel optim al hematocritului; • îmbunătățirea microcirculației și a proprietăților reologice ale sângelui; • livrare eficientă a oxigenului; • menţinerea unui gradient adecvat între CODE plasmatic şi presiunea capilară pulmonară Preparatele pentru terapia prin perfuzie-transfuzie ar trebui să restabilească echilibrul hemodinamic, să rămână în sânge pentru o lungă perioadă de timp, să fie ușor metabolizate, să nu se acumuleze în țesuturi, să fie bine tolerate și să afecteze minim sistemul imunitar În timpul intervenției chirurgicale, apare o scădere a BCC din cauza nu numai pierderii de sânge, ci și pierderii de lichide cu respirația și evaporarea din rană (transpirație) Cu volum mic și operații traumatice fără pierderi de sânge la copii, este posibil să se utilizeze soluții cristaloide - soluție Ringer și clorură de sodiu izotonică Utilizarea unei soluții de glucoză % în aceste scopuri este mai puțin adecvată, deoarece absența sodiului ("cadru osmotic" al spațiului extracelular) nu este capabilă să rețină apa Coeficientul de volum al soluțiilor cristaloide este scăzut: ml de perfuzie vă permit să creșteți BCC doar cu - ml În același timp, utilizarea unor volume mari de cristaloizi duce la o scădere a COP, ceea ce contribuie la eliberarea lichidului în interstițiu și la formarea edemului Edemul perturbă livrarea oxigenului către țesuturi și, în acest sens, o creștere a volumului de apă extravasculară în plămâni este un anumit pericol, care poate duce la disfuncție respiratorie Soluțiile coloidale care conțin molecule mari care nu depășesc membrana capilară permit semnificativ Este esențial să se reducă volumul de lichid transfuzat necesar pentru a stabiliza bcc Menținând CCC pentru o perioadă lungă de timp, soluțiile coloidale împiedică în același timp supraîncărcarea organismului cu lichid Soluțiile coloidale se împart în naturale (plasmă, albumină) și sintetice (dextrani, preparate de gelatină, preparate de hidroxietil amidon) Plasma (proaspăt congelată) este folosită nu atât pentru a menține BCC, ci pentru a preveni DIC Cu toate acestea, transfuzia de plasmă poate crește activitatea cascadelor inflamatorii sistemice și poate crește riscul de insuficiență multiplă de organe la pacienții critici Efectul hemoreologic al plasmei este limitat, iar riscul de a dezvolta reacții anafilactoide este mare Albumina este considerată un agent oncotic, deoarece susține CODE cu - % Albumina este capabilă de redistribuire dinamică între sectoarele apei vasculare și extravasculare, drept urmare efectul volemic al albuminei % este mai mic decât cel al dextranilor și HES Durata circulației intravasculare a albuminei este, de asemenea, mai mică ( , - ore) În condiții patologice severe, albumina trece prin membrana capilară în țesut și, prin urmare, crește capacitatea de edem Apariția albuminei în interstițiul plămânilor afectează brusc capacitatea lor funcțională din cauza acumulării de lichid În comparație cu coloizii eficienți sintetici, albumina nu este considerată în prezent medicamentul de elecție pentru menținerea volumului sanguin circulant Dextranii (poliglucină, reopoliglyukin) asigură o creștere a BCC datorită capacității mari de a lega apa Dextranii cu greutate moleculară mare ( daltoni și peste) suportă BCC mai mult decât cei cu greutate moleculară mică Există dovezi ale unui efect advers al dextranilor asupra tubilor renali și asupra sistemului de hemocoagulare (posibilitatea de sângerare la utilizarea dozelor mari) Utilizarea dextranilor este asociată cu posibilitatea apariției reacțiilor anafilactice și, prin urmare, volume mici de dextrans sunt pre-administrate (această metodă se numește "inhibare antigenică incompletă") pentru a slăbi o posibilă reacție alergică Preparatele de gelatină se obțin prin hidroliza colagenului bovin Ele sunt folosite din , deși tehnologia de fabricație a suferit modificări semnificative de-a lungul anilor În Rusia, se utilizează medicamentul străin gelofusin (soluție % de gelatină succinată) și gelatinolul medicament intern Greutatea moleculară a medicamentelor este în medie de daltoni, cu toate acestea, conține o fracție cu greutate moleculară mică care nu reține bine apa, drept urmare efectul de substituție a plasmei este de scurtă durată Utilizarea preparatelor de gelatină este asociată cu posibilitatea apariției reacțiilor anafilactice Au fost descrise complicații hemoragice Amidonul hidroxietil (HES) are o capacitate mare de a lega apa Durata efectului de substituție a plasmei depinde de greutatea moleculară: HES cu greutate moleculară mică reține apa în fluxul sanguin timp de - ore, greutate moleculară mare - - ore Se consideră HES % cu o greutate moleculară de daltoni medicamentul optim Transfuzia de cantități mari (mai mult de ml/kg) de HES cu greutate moleculară mare poate duce la o deteriorare a funcției trombocitelor Preparatele HES au un efect pozitiv asupra proprietăților reologice ale sângelui Determinarea indicațiilor pentru introducerea de soluții de cristaloizi, medicamente de substituție a plasmei coloidale, precum și a masei eritrocitelor, a concentratului de trombocite și a plasmei proaspete congelate se realizează pe baza unei evaluări a pierderii bcc și a parametrilor de laborator (hemoglobină, hematocrit) , coagularea plasmei etc ) Soluțiile perfuzabile se administrează în doză de - - ml/kg pe oră, cu pierderi severe de sânge - până la ml/kg Transfuzia de sânge (eritromasă, eritropoză) se efectuează numai pentru prevenirea anemiei în caz de pierdere de sânge Un nivel de hematocrit peste % în practica anesteziei pediatrice este considerat un indicator la care înlocuirea globulelor roșii nu este indicată Terapie intensivă în perioada postoperatorie Sarcinile terapiei intensive în perioada postoperatorie trebuie împărțite în generale și specializate Cele generale includ analgezia postoperatorie, terapia antibacteriană și perfuzabilă, prevenirea și tratamentul hipertermiei și o serie de altele Sarcinile specializate decurg din particularitățile intervenției chirurgicale în sine: drenajul cavității pleurale după intervenții toracice, îngrijirea traheostomiei după unele operații pentru tumorile gâtului (laringectomie), inhibarea secreției pancreatice după operații precum rezecția gastropancreatoduodenală etc Una dintre sarcinile generale după majoritatea operațiilor din oncologia pediatrică este prevenirea "sindromului de afectare secundară", la care se face referire în literatura modernă ca răspuns inflamator sistemic În perioada postoperatorie la copiii mai mici de an sunt urmărite în mod deosebit trei etape principale "critice" Prima etapă critică este primele - ore după operație, timp în care temperatura corpului revine la normal, efectele reziduale asociate cu utilizarea de relaxante musculare, fentanil, anestezice sunt nivelate; volumul sângelui circulant și componentele sale este normalizat, ki este nivelat soldul slot-principal Aceasta este perioada cea mai critică, care trebuie monitorizată cu atenție folosind metode informative, fiziologice și simple din punct de vedere tehnic, care vă permit să schimbați tactica de gestionare a pacientului în timp util Un mare ajutor este oferit de controlul monitorului asupra dinamicii complexului QRS, frecvenței și adâncimii respirației Este prezentată monitorizarea dinamică a tonusului vascular folosind reografie periferică și centrală sau fotopletismografie Modificările tonusului vascular depășesc întotdeauna modificările volumului sanguin central și pot servi ca un semnal de încredere pentru apariția reacțiilor preso-depresoare ale circulației sanguine, un semnal pentru dezvoltarea șocului Aceste metode de control al nivelului de volemie, desigur, sunt îmbogățite cu date din măsurarea presiunii venoase centrale și a volumului de sânge circulant Hipovolemia în prima etapă critică se poate dezvolta ca urmare a sângerării primare (continue) sau secundare În primul caz, terapia de substituție este prescrisă în combinație cu agenți hemostatici (gluconat de calciu, vikasol, dicinonă etc ), susținută de medicamente care împiedică dezvoltarea DIC (plasmă proaspătă congelată, trombocite) Cu amenințarea sângerării fibrinolitice, se prescriu acid epsilon-aminocaproic și alți inhibitori ai proteolizei (kontrykal, trasilol, gordox) Hipovolemia nerecunoscută în timp util poate duce la o hemodinamică instabilă, mai ales atunci când se adaugă factori provocatori - sindromul durerii postoperatorii pe fondul frisoanelor, agitației copilului și din alte motive În cazul hipovolemiei, este indicată introducerea substituenților plasmatici coloidale (vezi mai sus) Mai des, hipovolemia este însoțită de un sindrom hipertensiv moderat pe fondul tahicardiei, mai rar - cu o încălcare accentuată a funcției cortexului suprarenal de tip hipotonic Acidoza metabolică necompensată în prima etapă critică exacerbează tulburările hemodinamice De regulă, în primele - ore ale perioadei postoperatorii, este posibilă compensarea acidozei metabolice (dacă s-a dezvoltat) folosind mijloace simple (bicarbonat de sodiu) Cu o scădere progresivă a funcției respirației externe pe fondul creșterii pCC\u e (sânge arterializat) sau EtCOj (în aerul expirat), precum și cu o scădere a saturației de oxigen în sânge (SpOj), este luată în considerare problema ținerii copilului pentru ventilație pulmonară artificială prelungită (ALV) Cu toate acestea, susținem îndepărtarea completă a pacientului din starea de depresie post-anestezică cu restabilirea completă a respirației spontane și constiinta Acest lucru necesită timp, răbdare și tactica potrivită pentru restabilirea funcțiilor vitale după operație Pentru a normaliza funcția respirației externe, este necesar să se asigure o analgezie postoperatorie adecvată, să se mențină permeabilitatea completă a tractului respirator superior și să se prevină pneumonia In prima zi se mentine o oxigenare suficienta cu ajutorul unui sistem de umidificare cu oxigen, sisteme speciale (sacul lui Martin), inhalatii cu aminofilina, prednisolon, sifon Antibioticele sunt prescrise ținând cont de tropismul organelor în doze profilactice Ameliorarea adecvată a durerii postoperatorii se realizează prin anestezie epidurală prelungită Anestezia la copiii care au suferit intervenții relativ ușoare poate fi efectuată cu un amestec de analgin ( , - ml soluție %, în funcție de vârstă), pipolfen sau suprastin ( mg/kg) și seduxen ( , mg) intramuscular la fiecare ore în decurs de zi Din a -a zi, sindromul durerii, de regulă, este nivelat Pe partea pozitivă, analgezia s-a dovedit, efectuată cu ajutorul tramadolului (tra-mal) și nefopamului (oxadol) Invazivitatea deosebită a unor intervenții la sugari (pentru tumori ale ficatului, cavități abdominale și toracice, zone retroperitoneale și retroperitoneal-presacrale) creează condiții pentru o evoluție severă a așa-numitei a doua etape critice din prima zi a perioadei postoperatorii, sau "sindromul leziunii secundare" Sindromul de leziune secundară se dezvoltă treptat imediat după intervenție chirurgicală și atinge o severitate clinică distinctă la - ore după intervenție chirurgicală Acest sindrom, cauzat de procesele de resorbție din zona afectarii chirurgicale și intoxicația endogene cu produse de degradare a țesuturilor, se caracterizează printr-o creștere a temperaturii corpului, dificultăți de respirație și tahicardie și o creștere a tensiunii arteriale Natura stresantă a sindromului este confirmată de creșterea nivelului sanguin de adrenalină și serotonină, precum și de glicemie și creșterea nivelului de hormoni ai sistemului hipofizo-suprarenal - ACTH, hormon de creștere și cortizol Severitatea clinică a sindromului de leziune secundară este atenuată semnificativ de administrarea profilactică de droperidol, care trebuie administrat intramuscular la - ore după intervenție chirurgicală în doză de , mg/kg Scăderea severității sindromului de leziune secundară și normalizarea homeostaziei în perioada imediat după intervenție chirurgicală se datorează în mare măsură terapiei raționale prin perfuzie Tactica corectă a perfuziilor poate reduce riscul deteriorării stării copilului în a treia etapă critică, adică la - de ore după operație, când pentru a doua oară Pareza intestinală se poate acumula și poate duce la tulburări electrolitice severe O componentă necesară a terapiei prin perfuzie în perioada imediat postoperatorie este reopoliglucina (sau preparatele HES), care este prescrisă pentru a îmbunătăți proprietățile reologice ale sângelui Polivinilpirralidona (Hemodez) este utilizată pentru detoxifiere, deși există și oponenți ai utilizării sale din cauza conținutului relativ ridicat de sodiu din acest preparat ( ml de Hemodez conțin , mmol Na) O tehnică metodologică importantă în crearea unui echilibru hidric neutru în prima zi a perioadei postoperatorii este așa-numita "pauză de noapte" a terapiei cu perfuzie, care este posibilă la o viteză medie de perfuzie relativ scăzută - ml / h parametrii terapiei prin perfuzie vă permit să mențineți osmolaritatea sângelui în limite normale ( - mosmol / l), să stabilizați echilibrul hidric neutru și să preveniți dezvoltarea unor astfel de complicații formidabile precum edemul sau umflarea creierului Potasiul ( , mmol/kg) trebuie administrat din a -a zi a perioadei postoperatorii, dacă s-a efectuat transfuzie de sânge în timpul operației Este indicat să se transfuzeze prin picurare într-o soluție de glucoză - % cu insulină ( unitate la - g substanță uscată de glucoză) la o concentrație de mg la ml de glucoză Dozele zilnice date de potasiu corespund cerințelor zilnice și corectează complet modificările coeficienților de concentrație (K/Na plasmei și urinei) Pentru reducerea proceselor catabolice și creșterea sintezei proteice în perioada de stres postoperator este indicată introducerea azotului Hidrolizatele de proteine sunt mai prost tolerate de sugari decât amestecurile de aminoacizi, așa că trebuie diluate cu soluție de glucoză % și trebuie prescrisă terapie desensibilizantă (gluconat de calciu, antihistaminice) Unele amestecuri de aminoacizi (alvezin, steramină, aminofusin) se fac pe o soluție de sorbitol % Hidrolizatele și amestecurile de aminoacizi asigură introducerea a - g/kg de azot, adică aproximativ aceeași cantitate de azot care se pierde cu urina zilnică a unui sugar după operații majore După cum sa menționat în secțiunea privind pregătirea preoperatorie, introducerea retabolilului înainte de intervenția chirurgicală îmbunătățește semnificativ absorbția de glucoză și azot în tratamentul de - zile din perioada postoperatorie Pentru a suplini lipsa acizilor grasi esentiali, emulsiile grase se pot transfuza din a -a zi in volum mic ( - ml/kg) Cu toate acestea, sugarii tolerează relativ bine doar perfuzia intralipidică (Suedia) și mult mai rău - alte emulsii grase Uneori recurg la transfuzia de plasmă nativă, care conține gama necesară de acizi grași esențiali, deși plasma ca componentă a nutriției artificiale este în prezent privită negativ În prima zi, timp de - ore după operație, copiii au încă hiperglicemie, ceea ce indică o încălcare a utilizării glucozei De regulă, hiperglicemia corespunde unei creșteri a nivelului de piruvat din sânge Pentru a îmbunătăți absorbția glucozei, introducerea a - mg de cocarboxilază pe zi (cu glucoză) și o creștere a raportului glucoză / insulină în favoarea acesteia din urmă ( U / insulină g sau chiar g) de substanță uscată de glucoză) sunt indicate în controlul glicemiei Trebuie menționată în mod special importanța cocarboxilazei în terapia intensivă a perioadei postoperatorii la sugari Se știe că cocarboxilaza este un derivat fosforic al tiaminei (vitamina Bp este difosfotiamina, care, sub formă de grup prostatic, face parte din carboxilază, enzimă care decarboxilează piruvatul și alți alfa-cetoacizi Având în vedere că sistemul nervos atrage o parte semnificativă a energiei sale din carbohidrați, atunci devine clar că blocarea mecanismului de utilizare a glucozei la nivel de piruvat, care, ca și lactatul, se acumulează în sânge, este un metabolit toxic în raport cu țesutul nervos pentru activitate vitală intoxicație și "pregătire convulsivă", care se observă mai ales la copiii mici Fără îndoială, este indicată și administrarea vitaminei B (riboflavină), o coenzimă a așa-numitelor enzime flavină, acceptoare primare de hidrogen Necesarul zilnic de riboflavină la sugari este de , mg/kg La prescrierea vitaminei B , trebuie avut în vedere faptul că introducerea acesteia în organism crește nevoia de aminoacizi La fel de importantă este semnificația fiziologică pentru organismul copilului a nicotinamidei, care este o componentă a nicotinamidei adenin dinucleotide (NAD), care, la rândul său, este una dintre părțile principale ale sistemului redox, acceptorul primar de hidrogen în reacțiile de dehidrogenare Cu o lipsă de nicotinamidă (acid nicotinic, vitamina PP), formarea sa din triptofan este îmbunătățită, prin urmare, atunci când amestecurile de aminoacizi (conținând triptofan) sunt incluse în terapia prin perfuzie, nevoia de nicotinamidă scade Sub influența acestei vitamine, se nivelează mai rapid disproteinemia, care se dezvoltă în perioada postoperatorie și se caracterizează printr-o scădere a nivelului de albumine și o creștere a nivelului globulinelor, în principal din cauza a- - și p-globulinelor Necesarul zilnic de acid nicotinic în copilul are mg O creștere a defalcării triptofanului cu formarea acidului nicotinic și a serotoninei are loc în prezența vitaminei Bg (piridoxină) Lipsa piridoxinei în organism este însoțită de o creștere a excitabilității cortexului cerebral cu manifestări sub formă de convulsii epileptiforme și modificări caracteristice în EEG Este rațional să se includă piridoxina în terapia prin perfuzie și pentru că sporește efectul anabolic al aminoacizilor introduși în organism, deoarece participă activ la procesele de transaminare, decarboxilare și metilare Necesarul zilnic de piridoxină este de mg/kg Practica a stabilit că pentru utilizarea deplină a glucozei și aminoacizilor în terapia perfuzabilă este indicată utilizarea a cel puțin două dintre cele trei vitamine indicate (cele mai bune rezultate pot fi obținute la utilizarea riboflavinei și piridoxinei în combinație cu amestecuri de aminoacizi) Efectul benefic al acidului ascorbic este bine cunoscut Este deosebit de important că îmbunătățește proprietățile funcționale ale cortexului suprarenal, restabilește substanța de bază a țesutului conjunctiv, participă la reacții redox (restaurarea formelor oxidate de enzime), protejează adrenalina de oxidare, normalizează metabolismul tirozinei și fenilalaninei, îmbunătățește proprietățile fagocitare ale sângelui și procesele regenerative Noi prescriem acid ascorbic sugarilor în doză de - mg/kg După intervenții pentru tumorile cavității abdominale și spațiului retroperitoneal, aproape toți copiii dezvoltă pareză intestinală, care ajunge la dezvoltarea clinică completă în zile de la perioada postoperatorie Anestezia epidurală cu lidocaină sau bupivacaină reduce semnificativ severitatea manifestărilor parezei intestinale, dar nu rezolvă complet această problemă În tratamentul și prevenirea parezei intestinale, o mare importanță trebuie acordată coeficienților de concentrație K/Na din plasmă, eritrocite și urină, precum și evaluării indicatorilor care caracterizează predominanța efectelor simpaticotonice asupra organelor în postoperator imediat perioada peste cele parasimpaticotonice Nu întâmplător primele - zile ale perioadei postoperatorii pot fi numite perioada de predominanță a sistemului simpatico-suprarenal Stimularea cu prozerină ( , - , ml intramuscular de trei ori la fiecare de minute) sau ubretide ( , - , ml intramuscular o dată pe zi) dă de obicei un efect pozitiv, cu toate acestea, introducerea acestor medicamente trebuie efectuată pe fundalul acțiunii fie a anesteziei epidurale cu anestezice locale, fie a unui amestec de glucozonă-vocaină (soluție de novocaină , % în jumătate cu soluție de glucoză %) capitolul STATISTICA NEOPLASMELOR MALIGNE LA COPII Planificarea bazată pe dovezi și managementul de succes al serviciului de oncologie, evaluarea eficacității activităților sale anticancerigene, precum și soluționarea multor alte probleme științifice și practice este imposibilă fără un sistem contabil bine stabilit și informații fiabile primite într-un mod oportun pentru analiză Această prevedere este de o importanță deosebită pentru oncologia pediatrică, care este în prezent în curs de dezvoltare organizațională Sistem de contabilitate Pentru toți pacienții cu reședința în zona de servicii a instituțiilor oncologice care înregistrează și efectuează examinări medicale ale pacienților cu neoplasme maligne și cancer preinvaziv (indiferent de localizarea acestora), "Cartele de control de observație (onco) dispensară" (formular nr -) /y) se completează Sursele de informații pentru completarea fișelor de control sunt "Aviz", "Extract din fișa medicală a unui pacient internat cu neoplasm malign" (formular nr -І/y), "Fișă medicală" al unui pacient ambulatoriu" (formular nr analiza motivelor identificării unui pacient cu o formă avansată de neoplasm malign" (formular nr - / y) Pe baza fișelor de control se întocmește un "Raport privind pacienții cu neoplasme maligne" (formular nr ) Informațiile conținute în acesta sunt utilizate pentru a calcula indicatorii stării îngrijirii oncologice pediatrice (Tabelul ) Tabelul Indicatori ai îngrijirii oncologice pediatrice în Rusia Indicator Rusia Moscova Verificarea morfologică a diag- , , , , dar pentru, % Detectabilitate la examenele profesionale, % , , , , Distribuția I-II , , , , de qi nou diagnosticat , , , , pacienţi conform IV , , , p o etapele procesului Nestabilit , , , , Mortalitatea in anul din momentul de fata , , , , diagnostic, % Există la de pacienți noi decedat Înregistrarea bolilor cu neoplasme maligne (MN) la copii se efectuează pe baza "Avizului unui pacient cu un diagnostic de cancer sau alt neoplasm malign pentru prima dată în viață" (formularul nr /y) "Notificarea" este completată de toți medicii rețelei medicale și preventive generale și de specialitate a Ministerului Sănătății al Federației Ruse și a altor departamente pentru fiecare caz de neoplasm malign și cancer preinvaziv diagnosticat pentru prima dată în viață, indiferent de circumstantele depistarii Aceasta include: a) autotrimiterea către îngrijiri medicale; b) examinarea preventivă periodică și examinarea clinică a populației infantile sau bolnave cronice; c) examen medical; d) examinare într-un spital; e) exploatare; f) autopsie anatomopatologică (boală diagnosticată postum); g) reconcilierea informațiilor despre bolnavii de cancer decedați cu datele secțiilor de statistică, dacă se dovedește că boala a fost diagnosticată în timpul vieții, dar nu a fost luată în considerare (boală înregistrată postum) În cazul tumorilor multiple primare, "Notificarea" este compilată separat pentru fiecare dintre ele, indicând "a doua (a treia) localizare" în partea de sus a documentului Conducătorii instituțiilor medicale urbane și rurale din rețeaua generală, precum și secțiile (cabinetele) de oncologie pediatrică situate pe baza acestora asigură transmiterea la timp a "Sesizărilor" (în termen de zile) către instituția oncologică care deservește pacienții oncologici de acest teritoriu, cu un sistem contabil descentralizat si in dispensarul republican (regional, regional) - cu unul centralizat Pentru a asigura o conștientizare cât mai completă a bolilor cu neoplasme maligne, medicii șefi ai dispensarelor oncologice organizează: a) reconcilieri lunare ale informațiilor despre pacienții oncologici decedați care au fost înregistrați în timpul vieții cu certificate de deces în secțiile de statistică, identificând pacienții oncologici neînregistrați care a murit nu numai din cauza bolii de bază, ci și din alte cauze; b) de cel puțin ori pe an, reconcilierea pacienților înregistrați de dispensar cu pacienții oncologici externați din instituțiile medicale din rețeaua generală (conform fișelor statistice ale celor plecați din spital, formular nr /y), cu o atenție deosebită către secțiile (instituții) hematologice, neurochirurgicale, urologice și alte de specialitate; c) controlul asupra primirii "Sesizărilor" de la instituțiile altor departamente Pe baza informațiilor conținute în "Notificări", se întocmește un "Raport privind bolile neoplasmelor maligne" (formularul nr ) Pacienții cu cancer preinvaziv nu sunt incluși în acest raport Sistemul de stat de înregistrare a bolilor oncologice care s-a dezvoltat de-a lungul multor ani în Rusia este reprezentat de Este cea mai bună opțiune în comparație cu cele folosite în practica mondială O analiză a documentației medicale primare pentru copiii neînregistrați a arătat că aproape toți au fost diagnosticați în timpul vieții, dar dintr-un motiv sau altul "Sesizarea" nu a fost trimisă la dispensar Detectarea primară a bolii pe secție ca urmare a diagnosticului imperfect este un eveniment rar Principalul motiv al subestimării de-a lungul vieții a pacienților cu neoplasme maligne este nerespectarea de către medicii oncologi și medicii rețelei medicale generale a cerințelor incluse în sistemul contabil Prin urmare, îmbunătățirea calității și completității informațiilor despre pacienții cu cancer este asociată nu atât cu nevoia de îmbunătățire a sistemului contabil în sine, cât cu probleme organizaționale Când acestea vor fi rezolvate și sunt create sisteme de control automatizate pe baza calculatoarelor moderne, organizatorii de îngrijiri oncologice vor putea lua decizii cu promptitudine în condițiile celor mai complete informații Din cauza rarității relative a neoplasmelor maligne la copii, multe aspecte practice și științifice nu pot fi evaluate corect la nivelul teritoriilor administrative individuale De aici și necesitatea urgentă de a crea un registru de cancer al copiilor în întregime ruși Starea îngrijirii cancerului Indicatorii stării îngrijirii oncologice pediatrice, calculați pe baza datelor de raportare oficiale (formularul nr ), sunt prezentați în tabel Datorită proporției mari de hemoblastoze în structura de morbiditate a copiilor, indicatorul de confirmare morfologică a diagnosticului este relativ ridicat la ei - , %, la Moscova - % mai mare ( , %), dar într-un număr de teritorii a făcut-o nu depășește % (Mari El, Khakassia) În regiuni, diagnosticul a fost verificat la toți pacienții Bolile oncologice la examenele preventive la grupele de copii sunt depistate foarte rar În , pentru fiecare de copii diagnosticați cu un neoplasm malign pentru prima dată în viață, erau doar boli care au fost recunoscute în timpul examinărilor profesionale Este imposibil de comparat distribuția copiilor nou diagnosticați cu neoplasme maligne în funcție de gradul de răspândire a procesului cu pacienții adulți din cauza proporției mari a bolilor fără stadializare în rândul copiilor Cu toate acestea, în ciuda acestui fapt, toți pacienții sunt repartizați pe etape în regiunile Kursk, Saratov, Kemerovo, Chita, Kamchatka, republicile Karachay-Cerkessia și Ingușetia Prin urmare, proporția de pacienți cu stadiile I-II ale bolii a fost foarte mare aici În medie, în Rusia, tumorile în stadiile incipiente (I-II) în au fost înregistrate la , % dintre copii (la Moscova - , %) Indicatorul a fost semnificativ mai mare în Kemerovo ( , %), Ryazan ( , %), Nijni Novgorod ( , %), Tabelul Indicatori ai îngrijirii oncologice pediatrice în Rusia Indicator Rusia Moscova Număr absolut absolvent specialitatea pacienți noi tratament, inclusiv chirurgical , , , , le cu revendicarea fascicul utilizator , , , , folosind metode medicinale: nogor , , , , combinat , , , , baie sau cuprinzătoare chimioradio- , , , , vogo Au fost sub numărul absolut observare la mii , , , , sfârşitul anului (din populaţie dintre ei ani sau mai mult) număr absolut % , , , , Indicele de acumulare contingentă , , , , Letalitatea contingentelor , , , Indicator cumulat , , , , Regiunile Saratov ( , %) și Kamchatka ( %), republicile Tatarstan ( , %) și Karachay-Cerkessia ( %) Diferențele mari între numărul de boli care nu au o stadializare și numărul de pacienți cu un stadiu necunoscut al bolii dintr-o serie de teritorii sugerează că aici se "ascund" un anumit număr de pacienți cu un proces comun Proporția deceselor la copiii cu vârsta sub an din momentul diagnosticului, determinată în mare măsură de calitatea tratamentului, depinde într-o anumită măsură și de numărul de boli cu mortalitate ridicată din acest grup Prin urmare, ambii indicatori nu reflectă neglijarea reală a bolii, comparabilă cu datele la pacienții adulți, și caracterizează multe aspecte ale îngrijirii oncologice pediatrice Cu un indicator național mediu de neglijare de , %, proporția pacienților cu stadiul IV ajunge la % în regiunile Adygea, Kalmykia, Leningrad, Kursk; , % - în Kurganskaya; % - în Tomsk și % - în regiunile Chita; % - în Republica Mari El; , % - în Primorsky Krai Dintre pacienții nou diagnosticați, % mor în primul an după stabilirea diagnosticului (la Moscova, aproximativ %) Nu în au existat astfel de pacienți în regiunile Khakassia, Mordovia, Tambov și Kamchatka Cu toate acestea, cifra a depășit % în regiunea Komi ( , %), Vladimir ( , %), Chuvahia ( %) Există de decese la de pacienți nou diagnosticați în Rusia ( la Moscova) Acest raport este semnificativ mai mare în regiunile Tyumen ( ), Kostroma ( ), Voronezh ( ), Perm ( ), republicile Mari El ( ), Buriatia ( ), Altai și Karachay-Cherkessia ( fiecare) ) Indicatorul de peste (regiunea Kursk) se datorează în principal erorilor contabile În Rusia, , mii de copii (sau la de pacienți nou diagnosticați) au efectuat un tratament special (la Moscova, la de pacienți nou diagnosticați) După structura morbidității, principala metodă de tratament a fost medicamentoasă (independentă sau în combinație cu altele) Cu cât eficacitatea tratamentului este mai mare și, în consecință, cu cât letalitatea este mai mică, cu atât acumularea de contingente este mai intensă La sfârșitul anului , în Rusia erau înregistrați , mii de copii (în - , mii), sau , % din numărul total al contingentelor observate Numărul pacienților urmăriți de ani sau mai mult a ajuns la , mii ( , %) Un indicator important care caracterizează starea îngrijirii oncologice este rata de supraviețuire a pacienților În ultimii de ani, s-au înregistrat unele progrese în depistarea precoce și tratamentul copiilor cu neoplasme maligne, ceea ce a dus la o creștere semnificativă a supraviețuirii acestora, în special în leucemia limfocitară acută (de la % în - la % în - ), cancer de rinichi ( și %), tumori ale sistemului nervos central ( și %), limfogranulomatoză ( și %) Pentru toate neoplasmele maligne, rata, conform Registrului European, a crescut de la % la % din cazuri Indicatorii medii europeni cunoscuți ai supraviețuirii relative la și ani a copiilor cu neoplasme maligne (MN), înregistrați de Registrul european al cancerului, sunt următorii: valorile minime au fost notate în MN ale oaselor ( %) și creierului ( %), la nivelul de - % sunt MN de nazofaringe, ovar, rinichi, leucemie; - % sunt tumori testiculare și boala Hodgkin Pacienții cu neoplasme maligne ale creierului supraviețuiesc timp de ani în Polonia ( %), Estonia ( %); rata de supraviețuire pentru această formă de neoplasm malign ajunge la % în Elveția și Țările de Jos În cazul leucemiei, ratele minime au fost observate și în Estonia ( %) și Polonia ( %), maxime în Germania ( %) La nivelul de - %, rata de supraviețuire la ani a pacienților cu leucemie în țările din nordul Europei (în Danemarca, Finlanda), precum și în Țările de Jos, Scoția, Anglia, Franța și Italia Morbiditate În , numărul copiilor care s-au îmbolnăvit și au murit din cauza cancerului a continuat să scadă și s-a ridicat la , mii, respectiv , mii Primul loc în structura morbidității ( %) și mortalității ( %) la copii este ocupat de hemoblastoze, urmate de tumorile sistemului nervos central ( , %), oase și țesuturi moi ( , %), rinichi ( , %) %) Dintre hemoblastoze, cele mai frecvente sunt leucemia limfocitară, limfo- și reticulosarcoamele, limfogranulomatoza Pentru - proporția pacienților cu neoplasme maligne ale oaselor și cartilajului articular, ovarului, ficatului, sistemului nervos central și cancerului tiroidian a crescut, în timp ce proporția pacienților cu neoplasme maligne ale oaselor și cartilajului articular și hemoblastoze a scăzut Morbiditatea și mortalitatea maximă se observă la persoanele de ambele sexe la - ani La această grupă de vârstă, incidența maximă este exprimată în cancerul de ficat, țesuturi moi, testicul, rinichi și leucemie Cele mai mari rate de incidență la vârsta de - ani au fost cu neoplasme maligne ale sistemului nervos central, la - ani cu limfogranulomatoză, neoplasme maligne ale oaselor și cartilajului articular, ovar, glandei tiroide și cavitatea bucală În , cea mai mare incidență (indicator standardizat) a copiilor cu neoplasme maligne a fost observată în raionul Nord-Vest ( , ) Incidența maximă a neoplasmelor maligne ale oaselor și cartilajului articular ( , !) - în Volga-Vyatka, SNC ( , ), țesuturi moi ( ) - în nord, rinichi ( , ) - în regiunile Central și Volga-Vyatka Rate medii mari de incidență anuală a neoplasmelor maligne au fost observate în regiunile Sankt Petersburg ( , ), Moscova ( , ), Sverdlovsk ( , ), Ryazan ( , ) și Bryansk ( , ), cancer de rinichi - în Sverdlovsk ( , ) și Bryansk ( ) regiuni, sistemul nervos central - în regiunea Lipetsk ( ), Sankt Petersburg ( ) și Moscova ( ), oase și țesuturile moi - în Adygea, Orel și Sakhalin ( , fiecare), hemoblastoze - în Leningrad regiunile , Astrakhan și Ryazan ( , fiecare) (Tabelul ) Semnificativ mai mare decât media pentru Rusia, incidența cancerului în Statele Unite, Danemarca, Finlanda, Norvegia, Suedia și Noua Zeelandă ( , - , ) Incidența neoplasmelor maligne la copii are propriile sale caracteristici atât în Rusia, cât și în diferite țări ale lumii Incidența maximă a neoplasmelor maligne la copii este observată în Suedia, Norvegia, Danemarca, Finlanda ( , ), în SUA (la copiii albi) și, de asemenea, în Noua Zeelandă ( - , ) Incidența relativ scăzută a MN în Algeria, Mali și India Hemoblastozele ocupă primul loc în structura morbidității neoplasmelor maligne la copii ( %) Băieții au fost afectați mai des decât fetele de limfogranulomatoză, limfo- Tabelul Ratele de incidență standardizate medii anuale ale MN în populația infantilă din republicile, teritoriile și regiunile Rusiei ( - ) Regiune economică, oraș, republică, regiune, regiune Toate neoplasmele maligne ( - ) Inclusiv oase și țesuturi moi ( , ) rinichi ( ) SNC ( , ) hemoblastoze ( - ) De Nord Republica Karelia , ( - ) , ( ) , ( - ) , ( ) , ( - ) Republica Komi , ( ) , ( ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) Regiunea Arhangelsk , ( ) , ( - ) , ( ) , ( - ) , ( ) Vologda Oblast , ( ) , ( - ) , ( ) , ( ) , ( - ) Regiunea Murmansk , ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( ) , ( ) nord-vest Sankt Petersburg , ( ) , ( ) , ( - ) , ( ) , ( - ) Regiunea Leningrad , ( ) , ( - ) , ( - ) , ( ) , ( ) Regiunea Novgorod , ( ) , ( - ) , ( ) , ( - ) , ( ) Regiunea Pskov , ( - ) , ( ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) Central Regiunea Bryansk , ( - ) , ( ) , ( ) , ( - ) , ( - ) Regiunea Vladimir , ( - ) , ( - ) , ( ) , ( - ) , ( - ) Regiunea Ivanovo , ( ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) Regiunea Tver , ( - ) , ( ) , ( ) , ( - ) , ( - ) Regiunea Kaluga , ( ) , ( ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) Regiunea Kostroma , ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) Moscova , ( ) , ( - ) , ( ) , ( ) , ( - ) Continuare Regiune economică, oraș, republică, regiune, regiune Toate neoplasmele maligne ( - ) Inclusiv oase și țesuturi moi ( , ) rinichi ( ) SNC ( , ) hemoblastoze ( - ) Regiunea Moscova , ( ) , ( ) , ( - ) , ( ) , ( - ) Regiunea Oryol , ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( ) Regiunea Ryazan , ( ) , ( ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) Regiunea Smolensk , ( ) , ( ) , ( ) , ( - ) , ( - ) Regiunea Tula , ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) Regiunea Yaroslavl , ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) Volga-Vyatka Republica Mari El , ( ) , ( - ) , ( ) , ( - ) , ( - ) Republica Mordovia , ( - ) , ( - ) , ( ) , ( ) , ( - ) Republica Chuvash , ( ) , ( ) , ( ) , ( - ) , ( - ) Regiunea Nijni Novgorod , ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) Regiunea Kirov , ( - ) , ( ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) Pământul Negru Central Regiunea Belgorod , ( ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) Regiunea Voronezh , ( ) , ( ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) Regiunea Kursk , ( - ) , ( ) , ( ) , ( - ) , ( ) Regiunea Lipetsk , ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( ) , ( - ) Regiunea Tambov , ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( ) oo oo O\ Regiunea economică, Toate oraș, republică, regiune, regiune neoplasme maligne ( - ) Regiunea Volga Republica Kalmykia Republica Tatarstan Regiunea Astrakhan Regiunea Volgograd Regiunea Samara Regiunea Penza Regiunea Saratov Regiunea Ulyanovsk Caucazia de Nord Kabardino-Balkaria Karachay-Cherkessia Republica Adygea Republica Daghestan Republica Osetia de Nord Teritoriul Krasnodar Teritoriul Stavropol Regiunea Rostov , ( ) , ( - ) , ( ) , ( - ) , ( ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( ) , ( - ) , ( ) , ( - ) , ( ) , ( ) , ( - ) , ( - ) Continuare Inclusiv oase și țesuturi moi ( , ) rinichi ( ) SNC ( , ) hemoblastoze ( - ) , ( - ) , ( ) , ( - ) , ( ) , ( - ) , ( ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( ) , ( - ) , ( ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( ) , ( - ) , ( ) , ( - ) , ( ) , ( ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( ) , ( ) , ( ) , ( - ) , ( - ) , ( ) , ( - ) , ( - ) , ( ) , ( - ) , ( ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( ) , ( - ) , ( ) , ( - ) , ( ) , ( - ) , ( - ) oo Regiune economică, oraș, republică, regiune, regiune Toate neoplasmele maligne ( - ) Ural Republica Bashkortostan ( ) Republica Udmurt ( - ) Regiunea Sverdlovsk , ( ) Regiunea Kurgan ( ) Regiunea Orenburg , ( ) Regiunea Perm , ( - ) Regiunea Chelyabinsk , ( ) Siberia de Vest Republica Altai , ( - ) Teritoriul Altai ( - ) Regiunea Kemerovo , ( - ) Regiunea Novosibirsk , ( - ) Regiunea Omsk , ( - ) Regiunea Tomsk , ( - ) Regiunea Tyumen , ( - ) Siberia de Est Republica Buriația ( ) Continuare Inclusiv oase și țesuturi moi ( , ) rinichi ( ) SNC ( , ) hemoblastoze ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( ) , ( ) , ( - ) , ( - ) , ( ) , ( ) , ( - ) , ( ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( ) , ( ) , ( ) , ( ) , ( - ) , ( ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( ) , ( ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( ) Continuare oo oo Regiune economică, oraș, republică, regiune, regiune Toate neoplasmele maligne ( - ) Inclusiv oase și țesuturi moi ( , ) rinichi ( ) SNC ( , ) hemoblastoze ( - ) Republica Tuva , ( ) , ( - ) , ( ) , ( - ) , ( ) Republica Khakassia , ( ) , ( - ) , ( ) , ( - ) , ( - ) Teritoriul Krasnoyarsk , ( ) , ( ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) Regiunea Irkutsk , ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) Regiunea Chita Orientul Îndepărtat , ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( ) , ( - ) Republica Sakha (Yakutia) , ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( ) , ( - ) Primorsky Krai , ( ) , ( ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) Teritoriul Khabarovsk , ( - ) , ( ) , ( ) , ( - ) , ( - ) Regiunea Amur , ( - ) , ( ) , ( ) , ( - ) , ( - ) Regiunea Kamchatka , ( - ) , ( - ) , ( ) , ( - ) , ( - ) Regiunea Magadan , ( ) , ( - ) , ( ) , ( - ) , ( - ) Regiunea Sahalin , ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) , ( - ) Regiunea Kaliningrad , ( - ) , ( - ) , ( ) , ( - ) , ( ) Rusia în ansamblu: , , , , , și reticulosarcoame, leucemie mieloidă acută Incidența maximă a leucemiei apare la - ani, limfo- și reticulosarcoame - la - ani, limfogranulomatoza - la - ani Semnificativ mai mare decât media rusă ( , ) incidență a hemoblastozelor în regiunile Sankt Petersburg ( , ), Astrakhan ( , ) și Kamchatka ( , ) Rinichiul este un loc relativ frecvent al MN la copii Cea mai mare incidență se remarcă în țările din Europa de Nord, Canada ( ) La nivelul de incidență , - , în Anglia, Scoția, Rusia, Slovacia Cancerul de rinichi este la fel de frecvent la albi și negri în SUA ( , - , ) Mai puțin de , incidență în India, Algeria și Japonia Cea mai mare incidență a acestei forme de cancer la vârsta de - ani la copiii de ambele sexe Dintre regiunile Rusiei, incidența maximă a cancerului de rinichi a fost găsită în regiunile Pskov ( , ), Tula ( , ), Kirov ( , ), Magadan ( , ) și Republica Kalmykia ( , ) În structura morbidității la copii, neoplasmele maligne ale sistemului nervos central ocupă locul (vezi Fig ) Indicatorii de dimensiune maximă ajung în Suedia, Danemarca, Finlanda ( - , % ooo) Incidența este scăzută în Rusia ( ), Brazilia și India ( , fiecare) Semnificativ mai mare decât incidența medie rusă a tumorilor SNC în regiunile Tomsk ( , ), Vologda ( , ), Penza și Kaliningrad ( , fiecare), regiunile Khabarovsk ( , ) și Stavropol ( , ), la Moscova ( , ) Cea mai mare incidență a neoplasmelor maligne ale oaselor este în Cuba, Brazilia, în rândul populației albe din SUA, Rusia, Canada, Italia și Spania ( , - , ) Tarifele maxime se notează la - ani Copiii cu melanom al pielii se îmbolnăvesc relativ des în Norvegia ( , ) și Australia ( , ), de ori mai rar în Rusia ( , ) La nivelul de , - , (la de mii de copii), incidența cancerului hepatic în Mali, China, Singapore și Norvegia Incidență scăzută în Algeria, Brazilia, Polonia și Franța ( , - , ); în Rusia este , Cel mai adesea, copiii sunt afectați la vârsta de - ani Incidența este mai mare la băieți ( , ) decât la fete ( , ) În , de mii de copii ( - ani) au murit în Rusia, dintre care , % din accidente și , % din afecțiuni apărute în perioada perinatală Ponderea neoplasmelor în structura mortalității infantile reprezintă doar , % (locul ) Cu toate acestea, deja la vârsta de - ani ocupă ferm locul între ambele sexe În Rusia, Statele Unite, cancerul este a doua cauză (după accidente) de deces la copiii cu vârsta cuprinsă între și ani Urmează decesul prin anomalii congenitale (malformații) ( , %), boli ale sistemului respirator, ale sistemului nervos și ale organelor senzoriale ( , % fiecare), boli infecțioase ( , %) Tabelul Rata mortalității vârste-sex Accidente Afectiuni respiratorii Neoplasme Boli ale sistemului nervos și ale organelor senzoriale , , ( ) , , ( ) , , ( ) ( ) ( ) ( ) , ( ) ( ) ( ) boli infecțioase ( ) , , ( ) ( ) ( ) ( ) ( ) , În tabel prezintă ratele de mortalitate vârstă-sex ale copiilor în funcție de principalele clase de boli și de rangurile acestora În - ani, locul este ocupat de anomalii (malformații) congenitale, care trec apoi pe locul Pe locul - boli ale aparatului respirator, trecand in - ani pe locul , pe - accidente, urcandu-se in urmatoarele grupe de varsta pe primul loc; neoplasmele de pe locul în - ani urcă pe locul Vârful mortalității copiilor din neoplasme maligne apare în grupa de vârstă - ani, în principal din cauza tumorilor organelor urinare, digestive și respiratorii La vârsta de - ani, copiii mor mai des din cauza neoplasmelor maligne ale oaselor și țesuturilor moi În , , mii de copii au murit din cauza cancerului (în - , mii), dintre care ( %) - din hemoblastoze, ( , %) - din cauza cancerului renal, ( , %) - din tumori ale sistemului nervos central sistem, ( , %) - din neoplasme maligne ale oaselor și țesuturilor moi Este informativ (într-un anumit sens) compararea raporturilor dintre mortalitate și morbiditate Potrivit multor autori, raportul dintre numărul de decese și cazuri este un indicator al severității bolii ("povara bolii") Cu cât valoarea este mai aproape de unu, cu atât prognosticul pentru o anumită localizare este mai rău Raportul dintre numărul de decese prin cancer la copii la rămas în în Rusia a variat de la , - , pentru toate neoplasmele maligne, precum și pentru hemoblastoze, melanoame pielii, testiculare, vezicii urinare, cancer de rinichi până la , - , pentru neoplasmele maligne ale sistemului digestiv (inclusiv ficatul) și ale sistemului nervos central Ratele standardizate de mortalitate sunt cele mai ridicate în regiunile Volga-Vyatka ( , ), Pământul Negru de Nord și Central ( , fiecare), cu cancer de buză, cavitate bucală și faringe - în Siberia de Est și Orientul Îndepărtat ( , fiecare), organele digestive - în Urali ( , ), cu limfoame - în regiunile Nord-Vest ( , ) În seria clasată a ratelor medii anuale de mortalitate, primele locuri sunt ocupate de regiunile Astrakhan, Volgograd și Penza ( , - , % ooo), cu cancer de buză, cavitate bucală și faringe - regiunea Kaluga, Kabardino-Balkaria și Buriatia ( , - , % ooo), cu cancer al organelor urinare - republicile Khakassia, Tyva și regiunea Orenburg ( , - , % ooo), cu limfoame - Kabardino-Balkaria, Karachay-Cerkessia și Adygea ( , - , % ooo), cu leucemie - regiunile Astrakhan și Tambov, Tyva ( , - , % ooo) Mortalitatea copiilor din neoplasme maligne în multe țări, inclusiv Rusia, s-a stabilizat sau este ușor în scădere Printre cauzele dizabilității, primul loc este ocupat de boli ale sistemului nervos și ale organelor senzoriale, al doilea - de tulburări mintale, apoi anomalii congenitale, boli ale sistemului respirator, ale sistemului musculo-scheletic și ale țesutului conjunctiv, boli endocrine, boli ale sistemul genito-urinar, leziuni și otrăviri, precum și boli ale sistemului digestiv Dintre copiii cu handicap din cauza neoplasmelor maligne, , % din cauza dizabilității sunt hemoblastoze - de la , % la - ani la , % la - ani Sunt de invalizi la de copii, de la la - ani la la - ani Neoplasmele sunt mai frecvente în rândul persoanelor cu dizabilități în vârstă de - ani ( la față de la - ani) Speranța medie de viață a copiilor crește odată cu vârsta în toate formele de tumori Pacienții cu hemoblastoze trăiesc de câteva ori mai mult decât pacienții cu neoplasme maligne ale oaselor și țesuturilor moi Frecvența, structura și caracteristicile răspândirii neoplasmelor maligne în diferite populații și în anumite teritorii ale Rusiei, după cum se poate observa din datele prezentate, nu rămân stabile Analiza schimbărilor în curs și utilizarea rezultatelor acesteia în scopuri de management, planificare pe termen lung și evaluare a eficacității tratamentului în curs și măsurilor preventive contribuie la îmbunătățirea îngrijirii oncologice pentru populația de copii capitolul PRINCIPII DE BAZĂ ALE DIAGNOSTICULUI TUMORILOR MALIGNE LA COPII Rezultatele tratamentului neoplasmelor maligne la copii depind direct de stadiul procesului tumoral, adică de momentul diagnosticului Diagnosticul bolii într-o etapă târzie, când există simptome pronunțate ale unui proces larg răspândit, în marea majoritate a cazurilor este inutil pentru pacient, deoarece, în ciuda utilizării tuturor metodelor posibile de terapie, copilul este puțin probabil să se vindece Diagnosticul în timp util al unei tumori se bazează pe detectarea unor simptome ușoare, uneori neclare, care nu duc la o deteriorare vizibilă a stării copilului și sunt adesea ignorate de părinți și medici care nu au vigilență oncologică Dificultăți suplimentare sunt asociate cu faptul că multe neoplasme comune la copii au localizare ascunsă (tumori ale sistemului nervos central, spațiu retroperitoneal, mediastin etc ) Pentru a îmbunătăți diagnosticul în timp util al neoplasmelor, este planificat să se efectueze: • diagnosticarea în timp util a tumorilor maligne în ambulatoriile de la locul de trimitere primară a pacienților prin creșterea vigilenței oncologice a medicilor din aceste instituții, utilizarea rațională a metodelor instrumentale și de laborator moderne; • Efectuarea obligatorie a unei examinări cuprinzătoare pentru identificarea bolilor precanceroase și neoplazice la pacienții aflați în tratament în spitalele instituțiilor medicale; • trimiterea pacienților cu neoplasme maligne către instituții oncologice și alte instituții specializate cu echipamente și condiții pentru iradiere, tratament combinat și complex Examenul clinic modern al copiilor este un proces care începe cu interogarea părinților și a copilului (dacă este posibil), examinarea acestuia din urmă, care include utilizarea unui număr de tehnici speciale Există grupuri de metode de anchetă - generale, private și speciale Cele generale includ interogarea copilului sau a părinților (cu o atenție deosebită istoricului familial), examinarea fizică a organelor și sistemelor (dacă este necesar, palparea cavității abdominale și a pelvisului mic sub anestezie), cântărirea și determinarea înălțimii copilului, măsurarea temperatura corpului, arte tensiunea arterială, hemoleucograma completă cu evaluarea funcției măduvei osoase, analiza completă a urinei, evaluarea stării funcționale a ficatului și rinichilor Aceste date sunt importante nu numai pentru stabilirea diagnosticului corect al bolii, dar sunt și necesare pentru evaluarea ulterioară a modificărilor funcției organelor și țesuturilor individuale care se dezvoltă ca urmare a tratamentului antitumoral Metodele private includ metode care sunt utilizate fără greș în diagnosticul copiilor cu această formă de tumoră malignă, indiferent de natura sa patologică, prevalența și prezența complicațiilor, de exemplu, o examinare fizică a zonei afectate, examinarea ganglionilor limfatici regionali și radiografia scheletului afectat din oasele tumorilor Metode speciale de cercetare sunt utilizate numai la unii pacienți cu o anumită localizare a tumorii, adică în prezența unor indicații speciale, de exemplu, diagnosticarea radioizotopilor, angiografia cerebrală, electroencefalografia în diagnosticul tumorilor cerebrale Metodele generale de cercetare fac posibilă suspectarea prezenței unui proces malign la un copil și dau motive medicului să utilizeze metode private și speciale necesare pentru recunoașterea precoce a unei tumori și determinarea extinderii acesteia În același timp, medicul trebuie să înțeleagă că tumorile maligne la copii, mai ales la o vârstă fragedă, sunt secrete pentru o perioadă lungă de timp Prin urmare, nu se poate aștepta pur și simplu manifestarea bolii, ci ar trebui să caute în mod activ semnele unei boli tumorale În multe cazuri, faza de diagnosticare poate fi finalizată folosind metode de examinare privată Diagnosticul neoplasmelor la copii se realizează în trei etape: un medic pediatru local și specialiști dintr-o clinică raională pentru copii, un spital terapeutic sau chirurgical pentru copii și un departament oncologic (hematologic) specializat pentru copii Fiecare dintre aceste etape are propriile sarcini Într-o policlinică, este necesar să se suspecteze prezența unui proces tumoral și să se spitalizeze imediat copilul Într-un spital specializat, este necesar să se confirme sau să respingă un diagnostic oncologic într-un timp scurt, iar dacă acesta este confirmat, pacientul trebuie transferat la secția de oncologie pediatrică Acesta din urmă precizează localizarea, aspectul morfologic și stadiul neoplasmului, fără de care terapia adecvată modernă este imposibilă Principiile examinării unui copil bolnav în oncologia pediatrică nu diferă semnificativ de cele din pediatrie, dar țin cont de caracteristicile creșterii și dezvoltării procesului tumoral Atunci când colectați o anamneză, este necesar să aflați în detaliu caracteristicile dezvoltării copilului de la naștere până la momentul examinării Având în vedere natura congenitală a majorității tumorilor, este posibil să se detecteze malformații concomitente și asimetrii de dezvoltare, stigmate la un număr de pacienți În multe cazuri, cu - luni și uneori cu o perioadă mai lungă înainte de apariția semnelor neîndoielnice ale bolii, sunt detectate simptome ale așa-numitului complex de simptome tumorale generale Semne precum letargie, somnolență, somn agitat, iritabilitate crescută, pierderea poftei de mâncare, vărsături, scădere în greutate, tulburări ale scaunului și febră fără alte manifestări evidente ale unei anumite boli sunt adesea primele simptome ale unui proces malign De asemenea, este necesar să se acorde atenție durerilor "fără cauza" la nivelul membrelor, hemoragiilor și altor simptome În fiecare caz, medicul trebuie să explice originea lor, ceea ce necesită o examinare detaliată a copilului în clinică, iar apoi, cu un diagnostic neclar, în spital Caracteristicile diagnosticului de tumori la copii sunt asociate cu o serie de factori: • imposibilitatea obținerii unei anamnezi de la pacient (la copiii mici), absența plângerilor Prin urmare, trebuie să apelăm la interogarea părinților și a rudelor apropiate, iar această informație este departe de a fi echivalentă cu datele primite de la pacient; • un număr relativ mic de tumori detectabile vizual La copii, cancerul de sân, cancerul de col uterin, cancerul de esofag și de stomac (care sunt disponibile pentru examinare endoscopică) se găsesc ca cazuistică Tumorile observate vizual includ leucemia congenitală (ganglioni limfatici măriți și leucemoizi pe piele), rabdomiosarcoame vaginale și tumori ale țesuturilor moi; • localizarea celor mai frecvente tumori la copii în zone greu accesibile pentru cercetare: craniul (tumorile sistemului nervos central), spațiul retroperitoneal (nefroblastom, neuroblastom) Tumorile localizate în aceste zone cresc adesea lent, fără a provoca modificări obiective vizibile Împingând țesuturile și organele din jur, neoplasmele cresc treptat în dimensiune și sunt adesea găsite numai atunci când ating o dimensiune semnificativă sau, așa cum este adesea cazul nefroblastomului, metastazează la organe îndepărtate Detectarea tumorilor SNC la copii este deosebit de dificilă, deoarece tumorile cerebrale încep de obicei să se manifeste cu senzații subiective (amețeli, greață, tulburări de vedere, dureri de cap), pe care copiii mici nu le pot raporta scut pentru cei din jur Nu mai puțin dificilă este recunoașterea precoce a tumorilor localizate în spațiul retroperitoneal Dacă un medic stabilește un diagnostic în stadiul bolii, când tumora nu a atins încă o dimensiune mare, atunci credem că diagnosticul a fost pus în timp util, dar asta nu înseamnă deloc că a fost pus la un stadiu incipient, inițial al bolii În plus, pentru a stabili un diagnostic precis cu localizarea retroperitoneală a tumorii, este adesea necesar să se recurgă la metode de cercetare relativ complexe (aortografie, diagnosticare radioizotopică, limfografie, tomografie computerizată) Cu toate acestea, chiar și aceste metode complexe de cercetare nu fac întotdeauna posibilă stabilirea unui diagnostic în stadiul cel mai timpuriu al dezvoltării tumorii; neoplasmul trebuie să atingă o anumită dimensiune pentru a fi fixat; • multe "măști" sub care se ascund tumorile maligne Aproape orice boală din copilăria timpurie, și chiar unele condiții fiziologice, pot fi similare în manifestările lor cu un proces tumoral și invers Situația este agravată de faptul că, împreună cu tumora, apar adesea și alte boli și procese (dentiție, rahitism) De asemenea, este necesar să ne amintim faptul că tumorile sunt adesea combinate cu malformații care pot masca neoplasmul; • necesitatea folosirii în aproape toate cazurile de anestezie în studiile de diagnostic Acest lucru se face nu numai pentru a salva copilul de disconfort, ci și pentru a-și realiza "imobilizarea" Având în vedere acest lucru, se recomandă ca în timpul administrării anesteziei sau a altor metode de anestezie să se efectueze nu una, ci mai multe proceduri care necesită imobilizarea pacientului Diagnosticul neoplasmelor la copii este complex, luând în considerare datele clinice, de laborator, radiologice (raze X, radioizotop), morfologice și alte metode de cercetare (ecotomografie, termografie etc ) Aceste metode, dacă este posibil, sunt efectuate simultan cu analiza datelor obținute Desigur, succesiunea efectuării și proporția diferitelor tipuri și metode de examinare a unui copil variază semnificativ în funcție de tipul, locația, stadiul și activitatea hormonală a neoplasmelor În același timp, există o serie de prevederi generale pentru diagnosticarea neoplasmelor, indiferent de caracteristicile și localizările acestora \ Metode generale de examinare a copilului Anamneză Interogarea corectă a părinților și rudelor copilului contribuie în mare măsură la soluționarea problemei de diagnosticare Culegând o anamneză generală sau la distanță, este necesar să se identifice următoarele fapte: pericole casnice și profesionale pe care părinții le-ar putea întâlni înainte de conceperea unui copil, cazuri de neoplasme maligne în familiile lor Uneori, acest lucru poate fi semnificativ: de exemplu, cu retinoblastom, un indiciu că au existat cazuri de astfel de boală în familie dictează medicului necesitatea de a consulta un oftalmolog pentru copilul examinat Studiile au arătat o relație semnificativă: cu cât mama este mai în vârstă, cu atât este mai mare probabilitatea apariției unei tumori la copil Medicul ar trebui să întrebe mama despre diverși factori care într-un fel sau altul ar putea să o afecteze în timpul sarcinii (luarea de medicamente fără prescripție medicală, alcool, fumat, contact cu anumite pesticide, substanțe cancerigene) Este imperativ ca informațiile să fie colectate despre expunerea mamei în timpul sarcinii Bolile care au apărut în timpul sarcinii trebuie înregistrate De asemenea, este necesar să se afle cursul travaliului, care poate clarifica unele puncte și poate ajuta la diagnosticul diferențial De exemplu, atunci când părinții, entuziasmați de descoperirea unei tumori la gâtul copilului, merg la medic, marea majoritate dintre ei pot fi liniștiți În timpul nașterii cu prezentarea podală a fătului, sunt posibile rupturi ale mușchiului sternocleidomastoid cu formarea unui hematom Ca urmare a traumatismului la naștere, poate apărea detașarea periostului în regiunea parietală, care în unele cazuri poate simula o tumoră Trebuie amintit că în maternitate, în timpul examinării pot fi detectate tumori vasculare și pigmentate, dermoide și teratoide Teratoamele sacrococcigiane sunt de obicei detectate deja la naștere și ar trebui să fie un obiect special de observație Foarte des, o creștere a abdomenului la un copil mic este confundată cu rahitism Bolile transferate de copil pot ajuta si la diagnostic si diagnostic diferential Tromboflebita venelor ombilicale poate explica dezvoltarea ulterioară a hepatomegaliei și splenomegaliei, boala hemolitică - icter Un medic care examinează un copil mic ar trebui să fie conștient de o serie de boli neonatale, cum ar fi eritemul toxic, sepsisul, inflamația glandelor mamare și stomatita Metode fizice de cercetare Deja prima privire asupra unui copil cu o tumoare malignă poate spune multe medicului Copilul este inactiv, indiferent (rar - extrem de neliniştit), are o privire "gânditoare", fixă În nu în care cazuri se poate observa dificultăți de respirație, umflarea aripilor nasului, cianoză Pielea copilului este alb-cenușiu, uneori cu o nuanță icterică Pe piele se pot observa hemoragii, vânătăi (leucemie, stadii avansate de neuroblastom) Există o oarecare pierdere în greutate Pe piele pot fi observate exoftalmie (neuroblastom, histiocitoză X, sarcoame orbitale), echimoze (neuroblastom, leucemie) și diverse umflături În unele cazuri, acestea pot dobândi o anumită culoare Cele mai frecvente tumori vasculare sunt hemangioamele, care sunt atât de frecvente în copilărie Trebuie amintit că alături de angioamele cutanate se pot observa și hemangioame hepatice Sigiliile care sunt palpabile pe piele pot fi rezultatul infiltrațiilor leucemice (leucemoide), sigiliile (sub formă de "umflături") care sunt palpabile în zona craniului - rezultatul traumatismului în timpul nașterii, precum și metastazele neuroblastomului Severitatea stratului de grăsime subcutanat la un copil ar trebui să fie, de asemenea, de interes pentru medic Scăderea în greutate, scăderea densității țesuturilor, exprimată într-un grad sau altul, însoțesc aproape întotdeauna o tumoare malignă la un copil În același timp, dacă la copiii mai mari pierderea în greutate nu este foarte pronunțată, atunci la copiii mici pot fi observate și fenomene de cașexie De asemenea, trebuie amintit că greutatea corporală a copilului poate să nu scadă din cauza creșterii tumorii Examinarea gâtului vă permite să vedeți mărirea ganglionilor limfatici După cum am subliniat, la copiii mici boala Hodgkin și alte limfoame maligne apar ca o cazuistică, în timp ce o creștere a ganglionilor limfatici la acestea poate apărea cu leucemie sau neuroblastom Este necesar să ne amintim despre hemoragiile în mușchiul sternocleidomastoid, despre limfadenita de natură non-tumorală Când examinați pieptul, trebuie să acordați atenție formei acestuia La unele tumori retroperitoneale și tumori ale ficatului se poate observa deformarea acestuia Uneori, în părțile sale inferioare, cu tumori ale spațiului retroperitoneal și ficatului, se exprimă un model venos subcutanat Părinții sugarilor sunt adesea îngrijorați de creșterea glandelor mamare, în legătură cu care apelează la un medic oncolog Mărirea glandelor mamare la copiii mici ar trebui să fie atribuită unor cauze fiziologice (trebuie să vă amintiți despre mastita nou-născuților) La examinarea abdomenului, se observă uneori creșterea uniformă a acestuia, care este adesea confundată cu rahitic (în acest caz, se observă adesea splenomegalie și hepatomegalie moderată) Cu un perete abdominal flasc, tumorile schimba semnificativ configuratia abdomenului Poate exista umflare a jumatatii dreapta sau stanga a abdomenului (cu nefroblastom, mai rar cu neuroblastom) În dreapta, deformarea este întotdeauna mai vizibilă; aparent, acest lucru se datorează faptului că și ficatul este implicat în deformare Crește și volumul abdomenului Pediatrul se întâlnește adesea cu dureri abdominale în rahitism (în legătură cu care acest diagnostic se face atât de des cu tumori ale cavității abdominale și spațiului retroperitoneal) Odată cu creșterea abdomenului, volumul său cu o tumoare, se poate observa adesea un model vascular pronunțat, în special în partea superioară Inspectarea regiunii lombare poate indica scolioza cauzata de o tumoare a spatiului retroperitoneal, bombata sub forma unei "placinte" in stanga sau dreapta coloanei (ceea ce se intampla cu neuroblastom si mai rar cu nefroblastomul) În marea majoritate a cazurilor, prima etapă a diagnosticului este studiul leziunii primare În același timp, este necesar să se stabilească localizarea, distribuția locală și natura morfologică a tumorii, ținând cont de frecvența anumitor neoplasme și boli, inclusiv malformații ale anumitor organe și țesuturi la copii De exemplu, la detectarea unei "tumori" în abdomen, trebuie luat în considerare faptul că neoplasmele organelor și țesuturilor din spațiul retroperitoneal apar la copii de - ori mai des decât tumorile intraperitoneale Cu toate acestea, la copiii cu vârsta sub an, malformațiile rinichilor sunt mult mai frecvente decât nefroblastoamele Aceste regularități fac oportună efectuarea urografiei excretorii în prima etapă a examinării copiilor cu formațiuni tumorale în abdomen, care este cea mai importantă metodă pentru diagnosticul de instalare a patologiei în spațiul retroperitoneal Cele mai importante informații sunt furnizate și de ecografie și tomografie computerizată Palparea abdomenului este principala metodă informativă a examenului clinic În cazurile în care rezultatele palpării convenționale sunt îndoielnice cu o dimensiune mică a tumorii sau localizarea procesului în abdomenul superior și regiunea presacrală, palparea trebuie utilizată folosind relaxanți musculari de tip de acțiune depolarizantă fără intubație traheală, conform următoarei metode : după premedicație (sulfat de atropină în doză de , mg pe an de viață a unui copil) pe fondul conștienței oprite, care se realizează prin inhalarea unui amestec de protoxid de azot cu oxigen într-un raport de : - : , un relaxant muscular (listenonă, miorelaxină) se administrează intravenos în doză de , - mg/kg greutate corporală Relaxarea apare după - de secunde și durează - minute, ceea ce este suficient pentru o palpare amănunțită a abdomenului, examen rectal Sub influența relaxantelor, nu are loc doar relaxarea mușchilor abdominali, ci și respirația independentă este oprită În perioada de apnee, ventilația continuă a plămânilor se realizează cu o mască a aparatului de anestezie La sfârșitul manipulării, este necesar să vă asigurați că respirația spontană este pe deplin restabilită Pentru a preveni posibilele complicații, ar trebui să aveți un kit pentru intubarea traheală de urgență și electro- aspirator Cu manipularea subanestezică indicată, este posibil să se efectueze simultan cateterizarea venei subclaviei (pentru nutriție parenterală, chimioterapie, terapie cu perfuzie), puncție de măduvă osoasă, aspirație sau trepanobiopsie Tumoarea este adesea determinată în partea superioară a abdomenului, la dreapta sau la stânga coloanei vertebrale, uneori de-a lungul liniei mediane Consistența tumorii este diferită și depinde de natura acesteia; la nefroblastomul este dens elastic, la neuroblastomul este dur, cu suprafata denivelata Granițele sunt mai clare în nefroblastom, mai puțin în neuroblastom; mobilitatea se modifică în consecință Datorită faptului că aparatul ligamentar nu s-a format la copii, tumorile deseori deplasează semnificativ ficatul și splina Prin urmare, în copilărie, în special în copilăria timpurie, adesea cu tumori localizate retroperitoneal, se pune diagnosticul de hepatomegalie, splenomegalie, tumori hepatice, chisturi splinei, sindrom hepatolienal, rahitism Trebuie remarcat faptul că aplicarea treptată și intenționată a metodelor de cercetare existente face posibilă clarificarea dimensiunii și localizarea neoplasmului, efectuarea unui diagnostic diferențial, urmărirea etapelor de dezvoltare a procesului tumoral și monitorizarea dinamică a pacientului Studiu de sânge Anemia aproape întotdeauna însoțește neoplasmele maligne la copii; gradul de severitate a acestuia este de obicei asociat cu cursul procesului tumoral, dar depinde și de natura neoplasmului Poate fi exprimat brusc deja la începutul bolii în leucemie, neuroblastom și slab în nefroblastom, rabdomiosarcom În stadii avansate, cu orice neoplasme maligne, se exprimă semnificativ VSH este crescută într-o oarecare măsură în tumorile maligne Este crescută la toți pacienții și ajunge uneori la numere mari La tumorile maligne la copii se constată hipertrombocitoza Nu au fost stabilite regularități ale indicatorilor de sânge alb în tumorile la copii, cu excepția leucemiei Se pot observa atât leucopenie moderată, cât și leucocitoză moderată În cazul leucemiei la copii, unul dintre principalele criterii pentru boală este numărul de sânge alb La hemoblastoze se găsesc forme patologice predominant imature de hemocitoblaste Cu mieloblastoza în sângele periferic, există forme patologice imature - mieloblaste, care conțin granularitate azurofilă în citoplasmă În sângele periferic, poate exista un număr redus, normal și puternic crescut de leucocite O mare importanță se acordă puncției măduvei osoase Sternul, ilionul, rar calcaneul și tibia sunt perforate În leucemia acută, punctatul măduvei osoase conține de obicei un conținut crescut de celule nediferențiate - hemocitoblaste reticulare - de la % până la înlocuirea aproape completă (în special în leucemia congenitală) a măduvei osoase cu hemocitoblaste Ele sunt adesea deformate, au un nucleu bizar, o margine largă de protoplasmă, figuri de mitoză și amitoză La examinarea măduvei osoase în neuroblastoame, nu este, de asemenea, neobișnuit (mai mult de %) să se găsească celule imature foarte asemănătoare cu limfocitele Aceste celule au o citoplasmă confluentă, deoarece sunt situate în grupuri de patru sau mai multe celule, uneori (și în leucemie) ele înlocuiesc toată măduva osoasă normală, înlocuind-o cu infiltrație metastatică (în astfel de cazuri, neuroblastomul este extrem de greu de diferențiat de leucemie) ) În unele cazuri, rozetele caracteristice neuroblastomului pot fi observate în măduva osoasă, iar dacă numărul de celule tumorale este semnificativ, atunci pot fi găsite formațiuni citoplasmatice clare asemănătoare neurofibrilelor În măduva osoasă se pot găsi celule xantomatoase și blastomatoase (în unele forme de histiocitoză X) S-a stabilit că activarea sistemului de coagulare a sângelui trebuie considerată permanentă în timpul dezvoltării tumorilor maligne în corpul copilului Această tendință se manifestă printr-o creștere a toleranței plasmatice la heparină, o creștere a concentrației de fibrinogen, apariția fibrinogenului patologic B predispus la agregare Activitatea fibrinolitică la pacienții examinați, dimpotrivă, scade Sub influența chimioterapiei adecvate, indicatorii tind să se normalizeze În tumorile hepatice maligne la copii au fost identificate grupe de modificări biochimice, care pot indica cel mai probabil prezența unui proces malign Primul grup de modificări care confirmă procesul malign se caracterizează printr-o creștere a concentrației de a- - și p-globuline, fibrinogen, o scădere a activității fibrinolitice din sânge, hipercolesterolemie și hipertrombocitoză Al doilea grup de modificări este asociat cu o reacție intensă a ficatului la catabolismul proteinelor: hipoalbuminemie, creșterea concentrației de fosfor din sânge, hiperkaliemie, creșterea activității transaminazelor, excreția zilnică de electroliți și azot total în urină Simptomele celui de-al treilea grup includ hiperbilirubinemia, care indică congestia hepatică Dintre aceste modificări, specifice hepatomului malign primar la copii se numără creșterea concentrației de a- -globuline ( % dintre pacienți) și hipercolesterolemia ( % dintre pacienți) Pe baza unor studii de laborator, clinice experimentale, a fost stabilit rolul testosteronului și prostaglandinelor din seria E în mecanismele patogenetice de creștere și metastazare a sarcomului osteogen La marea majoritate a pacienților cu sarcom osteogen s-a constatat hiperandrogenemie, care nu depinde de sex, vârstă, stadiul pubertății, gradul de dezvoltare sexuală, faza ciclului menstrual Determinarea receptorilor hormonilor steroizi sexuali face posibilă identificarea neoplasmelor maligne ale scheletului care sunt sensibile la tratamentul endocrin, în timp ce nivelul și frecvența detectării receptorilor depind de vârsta pacienților și sexul acestora, structura morfologică, gradul de anaplazie și gradul terapeutic patomorfoza tumorii, tip de chimio- sau chimioradioterapie preoperatorie Prezența receptorilor de androgeni în fracțiunea citosolică a sarcomului osteogen este un factor nefavorabil în prognosticul bolii S-a constatat că sinteza eicosanoizilor în neoplasmele maligne ale oaselor scheletului este mai mare în comparație cu leziunile benigne și asemănătoare tumorale; depinde de vârsta pacienților, tipul de os afectat, structura morfologică a tumorii și severitatea patomorfozei sale terapeutice, terapia preoperatorie Determinarea nivelului de prostaglandine din seria E în sarcoamele osteogene ale pacienților netratați și tratați preoperator poate fi utilizată în aprecierea potențialului metastatic al tumorii, indiferent de tipul de terapie în perioada postoperatorie Sa demonstrat că diferitele variante morfologice ale tumorilor osoase diferă în ceea ce privește conținutul de acizi sialici legați de lipide, al căror nivel se corelează pozitiv cu gradul de diferențiere a tumorii și durata perioadei nemetastatice, precum și în caracteristicile compoziția fracționată a gangliozidelor, care face posibilă diferențierea lor fără ambiguitate de tumorile de alt tip La marea majoritate a pacienților cu sarcom osteogen se constată hiperandrogenemie, care nu depinde de sex, vârstă, faza ciclului menstrual, pubertate, sau gradul de dezvoltare sexuală Studiul lichidului cefalorahidian este indicat pentru suspiciunea de germinare sau metastazare a unei tumori în creier, precum și pentru tumorile primare ale sistemului nervos central Modificările în compoziția lichidului cefalorahidian în tumorile maligne sunt destul de frecvente Conținutul de proteine este aproape întotdeauna crescut, în principal din cauza albuminelor Ar trebui amintit că la copiii mici cantitatea de proteine și combinația acesteia între fracțiunile de albumină și globulină se modifică odată cu vârsta, iar acest lucru trebuie luat în considerare în procesul de cercetare Studiul lichidului cefalorahidian permite diagnosticarea leziunilor metastatice ale sistemului nervos central, în primul rând măduva spinării în neuroblastom și nefroblastom Indică indirect aceste tumori și infiltrarea leucemică în leucemie O creștere a cantității de proteine, în ciuda faptului că pleocitoza este de obicei absentă (disocierea proteină-celulă), este caracteristică tumorilor cerebrale Detectarea celulelor blastice în lichidul cefalorahidian face diagnosticul definitiv clar În prezent, reacția Abelev-Tatarinov, reacția la a-fetoproteina (AFP), a intrat ferm în arsenalul instrumentelor de diagnostic pentru oncologia pediatrică Producția de AFP este caracteristică pentru două tipuri de tumori maligne: teratoblastoamele germinale și carcinomul hepatocelular În alte tumori, fie nu se observă nicio creștere a nivelului de AFP, fie se observă doar o ușoară creștere a concentrației acestei proteine Această creștere este cel mai frecventă în tumorile hepatice metastatice, în special în carcinoamele gastrointestinale cu metastaze hepatice Această reacție poate fi folosită nu numai pentru diagnosticul și diagnosticul diferențial al acestor tumori maligne, ci și pentru evaluarea eficacității tratamentului și studierea dinamicii procesului tumoral Cu toate acestea, reacția Abelev-Tatarinov la copiii cu vârsta sub an trebuie tratată critic, iar datele sale trebuie evaluate luând în considerare o serie de factori În ei, această reacție poate fi pozitivă nu numai în teratoblastoame și hepatoblastoame, ci și în orice alte boli În diagnosticare, trebuie luate în considerare numai numerele pozitive ridicate obținute prin determinarea AFP prin metoda de precipitare pe gel În astfel de cazuri, se poate presupune că copilul are un teratoblastom sau o tumoare malignă a ficatului Dinamica AFP în tratamentul chirurgical al cancerului de ficat este un test de diagnostic important Nivelul AFP scade brusc după îndepărtarea tumorii și crește din nou odată cu recurența sau metastaza Cazurile de operații de succes pentru cancer hepatocelular la copii, de altfel, studiate pentru AFP, au devenit destul de frecvente Pentru a stabili diagnosticul unei tumori maligne cu celule germinale din regiunea sacrococcigiană, este suficient să se determine nivelul de AFP, care este foarte mare în prezența acestui neoplasm Cu o terapie adecvată, are loc normalizarea indicatorilor săi; în cazul tratamentului ineficient, nivelul AFP crește cu mult înainte de creșterea evidentă a tumorii S-a demonstrat că activitatea totală a enzimei lactat dehidrogenază (LDH) în serul sanguin al pacienților cu neuroblastom a crescut la % și a scăzut într-o perioadă scurtă de timp după îndepărtarea tumorii În acest sens, determinarea LDH în serul pacienților poate extinde semnificativ posibilitățile de diagnostic și prognostic În plus, indiferent de gradul de creștere a nivelului inițial de LDH, atunci când se realizează remisiunea completă sau parțială, precum și când procesul tumoral se stabilizează, se observă o scădere semnificativă statistic a activității enzimatice Progresia bolii este însoțită de o creștere semnificativă a activității LDH în serul sanguin al copiilor cu neuroblastom Studiul urinei Trebuie amintit că colectarea urinei la copii are propriile sale caracteristici și evaluarea corectă a indicatorilor depinde în mare măsură de modul în care este colectată (și uneori pot apărea erori de diagnostic) Pentru o singură colectare de urină de la băieți de vârstă irudală, se folosește o fiolă mică sau o eprubetă, care poate fi atașată cu un gips adeziv sau un bandaj pe coapsă sau pubis Această metodă este aplicabilă pentru colectarea zilnică a urinei, dar în astfel de cazuri este necesară monitorizarea constantă a copilului Analiza de urină oferă, de asemenea, o idee despre schimbările specifice Deci, microhematuria poate însoți nefroblastomul, oliguria se observă cu leucemie, unele tumori ale sinusului urogenital (rabdomiosarcom vagin, vezică urinară, prostată) De o importanță deosebită este studiul excreției catecolaminelor în urină Neuroblastomul este o tumoare embrionară care provine din celulele crestei neurale În funcție de gradul de diferențiere celulară, se disting ganglioneuromul, ganglioneuroblastomul, simpatoblastomul și simpatogoniomul Ultimele trei tipuri de tumori sunt unite sub denumirea de "neuroblastom", al cărui grad de diferențiere determină în cele din urmă evoluția ulterioară a bolii Sinteza și secreția de catecolamine (CA), dopamină (DA), epinefrină (A), norepinefrină (H) sunt caracteristici comune ale tumorilor care provin din celulele crestei neurale Investigațiile CA, precursorii lor și metaboliții lor în urină pot oferi informații despre tulburările care apar în timpul creșterii tumorilor care provin din celulele nervoase irisului Utilizarea urinei zilnice pentru a determina nivelul și raportul CA în ea este un pas important în diagnosticul neuroblastoamelor, de asemenea, deoarece în timpul zilei se acumulează produsele activității celulelor tumorale și funcția normală a medulului suprarenal și simpatic ganglionii Neuroblastomul, de regulă, este însoțit de o creștere atât a secreției, cât și a excreției de CA și a metaboliților acestora - homo acid vanilic (HVA) și acid vanililmandelic (VMA) Există dovezi că gradul de maturitate tumorală se corelează în principal cu prognosticul bolii Evaluarea eficacității imediate a chimioradioterapiei pentru neuroblastoame este importantă pentru a decide dacă este recomandabil să se continue terapia combinată sau să o schimbe În plus, neuroblastomul se caracterizează prin agresivitate ridicată cu metastaze la oase, măduvă osoasă, ganglioni limfatici retroperitoneali, care se desfășoară în secret, fără manifestări clinice pronunțate Detectarea preclinica a metastazelor folosind markeri oferă o oportunitate de a începe tratamentul în timp util În acest sens, monitorizarea dinamică pe termen lung a pacientului de la debutul bolii, în timpul tratamentului și în remisie folosind screening-ul de mai sus al markerilor de neuroblastom face posibilă analiza semnificației sale diagnostice și prognostice, precum și evaluarea eficacității tratamentul sau, în cazurile de ineficacitate a acestuia, prescrie alte metode combinații Diagnosticarea radiațiilor Imagistica în medicină joacă un rol central Rezultatul tratamentului depinde în mare măsură de acuratețea informațiilor de diagnostic Metodele de obținere a informațiilor de diagnostic se bazează pe următoarele fenomene fizice: • Examinări cu raze X (RI) - razele X sunt absorbite de țesuturi • Imagistica prin rezonanță magnetică (IRM) - radiația de radiofrecvență apare atunci când nucleele nepereche de atomi sunt excitate într-un câmp magnetic • Diagnosticul radionuclizilor (RND) - izotopii radioactivi, concentrați în anumite țesuturi, emit radiații gamma • Examinare cu ultrasunete (ultrasunete) - fascicule de înaltă frecvență de unde ultrasunete ghidate sunt reflectate în direcția traductorului • Termografia (TG) - undele infraroșii sunt emise spontan de țesuturi Diagnosticul tradițional cu raze X este una dintre principalele surse de obținere a informațiilor despre starea funcțională și morfologică a organelor și sistemelor interne ale copilului și include studii fluoroscopice, radiografice și tomografice •> Metodele de cercetare radiologică includ: • Radiografie folosind un ecran cu film sau casetă • Fluoroscopie sau transiluminare cu intensificator de imagine și cameră video de televiziune • Tomografia computerizată (CT) este o metodă computerizată de imagistică axială Introducerea în practica clinică a tomografiei computerizate cu raze X, bazată pe principiul înregistrării unui fascicul de raze X slăbit colimat care trece prin corpul pacientului, a crescut semnificativ capacitățile metodei cu raze X în studiul diferitelor organe și țesuturi Sensibilitatea ridicată a detectorilor și procesarea informațiilor digitale primite de către un computer conform unui algoritm special au făcut posibilă obținerea simultană a unei imagini clare a structurilor de diferite densități și diferențierea țesuturilor cu un raport de contrast scăzut, ceea ce a făcut posibilă vizualizați structura internă a unor astfel de organe parenchimatoase cum ar fi ficatul, rinichii, pancreasul și, de asemenea, să judecați despre starea creierului, a măduvei spinării și a altor organe și țesuturi Ecografia este în prezent cea mai importantă metodă de vizualizare a organelor și țesuturilor interne, împreună cu metodele de investigare cu raze X Utilizarea dispozitivelor în timp real face posibilă vizualizarea organelor interne într-o imagine bidimensională și evaluarea stării lor anatomice și funcționale, ceea ce extinde foarte mult sfera capacităților de diagnostic ale clinicianului în determinarea naturii și extinderii procesului tumoral Conținutul ridicat de informații al metodei se bazează pe reflectarea ultrasunetelor de la granița dintre diferite țesuturi, a căror diferență de rezistență acustică depășește % Avantajul incontestabil al metodei este absența efectelor biologice negative asupra corpului copilului O variație a ultrasunetelor este capacitatea de a fixa mișcarea (în special, sânge, urină etc ), pe baza efectului Doppler Există metode de cartografiere Doppler color (CDC) continuă, cu puls Din , a fost introdusă o nouă tehnologie cu ultrasunete pentru imagistica fluxului sanguin - Color Doppler Energy Imaging - Power Dopplerography (ED) Avantajul metodei este sensibilitatea sa ridicată, ceea ce face posibilă vizualizarea vaselor de calibru mic și înregistrarea fluxurilor lente Utilizarea dopplerului color, precum și a ED, crește posibilitățile ecografiei în diagnosticul diferențial al tumorilor osoase primare, tumorilor țesuturilor moi și tumorilor neuroectodermice Studiul capacităților de diagnosticare a ultrasunetelor în comparație cu alte măsuri de diagnostic ne permite să o considerăm una dintre este unul dintre primele și obligatorii în complexul de studii de diagnostic, precum și indispensabil în evaluarea eficacității terapiei Metodele de diagnostic cu radionuclizi (RID), care sunt utilizate pe scară largă în oncologie, se bazează pe principiul înregistrării și măsurării radiațiilor de la radiofarmaceutice (RP) introduse în organism Radionuclizii și compușii marcați, atunci când sunt administrați unui pacient, sunt incluși în procesele biologice ale organismului Înregistrarea radiațiilor cu ajutorul echipamentelor speciale face posibilă cuantificarea activității funcționale a obiectului studiat și oferă vizualizarea acestuia Diagnosticul radionuclizilor include: • Scintigrafia gamma, care se realizează în una, două sau trei proiecții • Tomografia cu emisie de pozitroni (PET) Cea mai avansată tehnologie care utilizează un ciclotron clinic, un complex radiochimic și un tomograf cu emisie de pozitroni Radionuclizi emițători de pozitroni ( F, PS, N, ) cu viață ultrascurtă (de la minute la ore) sunt produși la ciclotron Complexul radiochimic realizează sinteza și controlul calității radiofarmaceuticelor produse Tomografele cu pozitroni au un sistem detector inel, care permite obtinerea de informatii in spatiu tridimensional cu scanarea simultana a intregului corp al pacientului • Testul radioimuno este o metodă de determinare a concentrației diferitelor substanțe biologice (hormoni, markeri tumorali) în serul sanguin folosind substanțe speciale pe bază de anticorpi monoclonali marcați Markerii tumorali sunt antigene ale tumorilor maligne care sunt localizate pe suprafața celulelor tumorale și intră parțial în fluxul sanguin O creștere a concentrației unui marker tumoral în serul sanguin al pacientului indică progresia procesului tumoral Metoda de diagnosticare cu radionuclizi face posibilă studierea stării metabolismului, a funcțiilor organelor și sistemelor, obținerea de imagini anatomice și topografice ale organelor și țesuturilor, ceea ce este deosebit de important, deoarece în unele cazuri tulburările funcționale apar mult mai devreme decât cele anatomice și morfologice schimbări În prezent, pentru a studia starea ganglionilor limfatici în bolile sistemice ale sângelui, este utilizată pe scară largă metoda de cercetare cu radionuclizi folosind coloizi radioactivi - complexul citrat de galiu - 'Ga Încorporarea crescută a citratului ° Ga în țesuturi în timpul lezării acestora se explică printr-o modificare a compoziției celulare și a activității biochimice în zona afectată Cel mai optim raport între indicatorii acumulării Ga în tumoră și fundalul țesuturilor apare după de ore În ciuda faptului că complexul de nitrat Ga nu este un medicament specific, scanarea cu acesta vă permite să clarificați prezența și localizarea leziunilor active și controlați efectul tratamentului Pentru identificarea focarelor patologice din schelet se folosesc preparate osteotrope, dintre care cei mai recunoscuți sunt compușii fosfati reduși cu staniu și marcați cu mTc (polifosfat, pirofosfat, trifosfat) Aceste preparate au o mare afinitate pentru țesutul osos, sunt non-toxice și au energie optimă pentru obținerea de scintigrame scheletice de înaltă calitate Imagistica prin rezonanță magnetică (RMN) este cea mai tânără dintre tehnicile radiologice Imagistica prin rezonanță magnetică poate crea imagini în secțiune transversală ale oricărei părți a corpului, în timp ce radiațiile ionizante nu sunt utilizate, iar aerul sau oasele nu interferează cu imagistica RMN-ul folosește proprietatea nucleului de hidrogen de a fi un dipol magnetic cu poli slab exprimați Într-un câmp magnetic puternic al unui tomograf RMN, nucleele de hidrogen sunt orientate în funcție de direcția câmpului magnetic extern, în timp ce axele magnetice ale fiecărui proton se rotesc în jurul direcției câmpului magnetic extern Această mișcare de rotație specifică se numește precesie, iar frecvența ei se numește frecvența de rezonanță sau frecvența Larmor La transmiterea impulsurilor scurte de radiofrecvență electromagnetică de-a lungul axei corpului pacientului, precum și atunci când frecvența undelor radio coincide cu frecvența Larmor a protonilor, se observă fenomenul de rezonanță magnetică Imaginile RM sunt caracterizate de diferențe în proprietățile magnetice ale țesuturilor, care este determinată de densitatea protonilor din aceste țesuturi și de metoda studiului lor Capacitățile de diagnostic ale RMN sunt mari, în multe privințe le depășesc pe cele ale CT și ultrasunetelor și sunt în prezent studiate activ Contraindicațiile pentru utilizarea RMN includ prezența oricărui obiect feromagnetic în zona de studiu (clipuri ferromagnetice pe vase, endoproteze feromagnetice, corpi străini feromagnetici), prezența stimulatoarelor cardiace, primele luni de sarcină Principiul general al diagnosticării tumorilor maligne la copii este utilizarea complexă a metodelor clinice, morfologice, endoscopice, de laborator și de radiații, inclusiv examinarea tradițională cu raze X, examinarea angiografică, tomografia computerizată cu raze X, precum și tomografia cu ultrasunete, examinarea radionuclizilor, imagistică prin rezonanță magnetică Conținutul mai mare de informații al metodelor de diagnosticare cu radiații a tumorilor maligne necesită utilizarea unei secvențe strict necesare de metode optim eficiente, datorită naturii focalizării patologice, a localizării sale, a gradului de răspândire, a naturii terapiei, a ritmului acesteia si durata Tumorile osoase În diagnosticarea complexă cu radiații a neoplasmelor scheletice, metoda cu raze X își păstrează poziția de lider și determină succesiunea și volumul studiilor de clarificare Structura tumorilor osoase este prezentată în fig ; Efectuarea corectă din punct de vedere metodic a unei examinări cu raze X calificate (RI) permite de obicei nu numai să se stabilească prezența sau absența unei leziuni tumorale a osului, ci și să se judece în mod fiabil benignitatea sau malignitatea acesteia Examinarea cu raze X a oaselor este obligatorie pentru durerile de natură neclară Trebuie amintit că, atunci când procesul este localizat în oasele pelvine, coaste și coloana vertebrală, adesea simptomul principal este durerea radiantă nu numai în oase și articulații, ci și în piept și cavitatea abdominală Acest lucru duce la erori de diagnostic, deoarece nu focalizarea principală, ci "zona dureroasă" este supusă examinării cu raze X În cazurile dificile din punct de vedere diagnostic, și anume cu durere severă în oase și o imagine normală cu raze X, imaginile repetate sunt afișate la intervale scurte ( - săptămâni), care permit să se judece dinamica procesului Radiografiile sunt efectuate în două proiecții standard reciproc perpendiculare cu capturarea secțiunilor adiacente (cu presupusul loc de leziune) ale osului Uneori, imaginile de ansamblu ar trebui completate cu imagini de ochire, tomograme Utilizarea unui studiu cu radionuclizi este indicată pentru durerea severă și pentru o imagine radiografică normală, pentru suspiciunea de tumoră malignă sau leziune metastatică, pentru a clarifica răspândirea locală a procesului tumoral, pentru a evalua eficacitatea tratamentului și, de asemenea, pentru a detecta o recidivă a boala CT ajută la stabilirea răspândirii intraosoase și extraoase a tumorii, la identificarea implicării organelor și țesuturilor adiacente în procesul tumoral Luand in considerare Orez Structura tumorilor osoase la copii I - tumori benigne ( %); II - tumori maligne ( %); III - boala osoasa metastatica ( %) Orez Structura tumorilor osoase maligne la copii I - sarcom osteogen ( %); II - condrosarcom ( %); III - alte tumori ( , %); IV - sarcomul lui Ewing ( %); V - fibrosarcom ( , %) posibilitățile diferitelor metode de diagnosticare a radiațiilor, planul de studiu al pacienților ar trebui să fie construit conform unei anumite scheme Pentru tumorile osoase primare și metastatice osoase la copii se folosesc următoarele metode de diagnostic: radiografia zonei afectate în proiecții standard directe, laterale și oblice, ecografie, CT, RID, biopsie prin puncție a tumorii, biopsie deschisă conform indicațiilor Toate aceste metode, nefiind concurente, ci completându-se între ele, fac posibilă stabilirea temei și prevalenței procesului tumoral într-un timp scurt și cu costuri materiale și de timp minime În tumorile maligne primare ale oaselor tubulare (cele mai frecvente tumori sunt sarcomul osteogen și sarcomul Ewing), radiografia se efectuează în proiecții standard directe și laterale În caz de afectare a coastelor, oaselor pelvine, vertebrelor (primar - mai des sarcomul Ewing și alte sarcoame cu celule rotunde, histiocitoză X, limfoame maligne; secundar - metastaze de neuroblastom), se efectuează un examen radiografic polipozițional în direct, lateral , proiecții oblice dreapta și stânga Evaluarea prevalenței procesului, starea componentei extraoase a tumorii, modificările în cursul terapiei sunt disponibile cu ultrasunete, care este indispensabilă în monitorizarea dinamică Studiul oaselor bolții craniene (histiocitoză X, metastaze), de regulă, se limitează la radiografie în două proiecții standard Înfrângerea oaselor bazei craniului, a scheletului facial (rabdomiosarcom, limfosarcom, alte tumori ale orbitei, organe ORL, metastaze) implică RI folosind stilul special, CT obligatoriu cu siguranță o judecată clară despre prevalența procesului, precum și un complex de RND, ultrasunete și examen endoscopic în dinamică Studiile leziunii trebuie efectuate înainte și după cursuri de terapie antitumorală, precum și după îndepărtarea radicală a tumorii cel puțin o dată pe lună pentru a detecta recidiva, a clarifica starea ciotului, a endoprotezei în primele luni În cazul proceselor diseminate la nivelul scheletului (metastaze, hemoblastoze), o examinare inițială a întregului schelet (radiografie, examen radioizotop) se recomandă doar pentru neuroblastom și histiocitoză X, care se asociază cu un procent ridicat de afectare a țesutului osos în aceste boli, precum și absența frecventă a manifestărilor clinice și a rezultatelor fals-negative atât ale studiilor cu raze X, cât și ale radionuclizilor Leziunea metastatică a scheletului în tumorile maligne la copii este cea mai tipică pentru neuroblastom și sarcoame osoase Neuroblastomul se caracterizează prin leziuni scheletice multiple precoce (înainte și în primele luni după depistarea tumorii), combinate cu metastaze din alte localizări În acest caz, se determină leziunea predominantă a femurului, oaselor pelvine, craniului, coloanei vertebrale Frecvența fracturilor patologice este mare, în special fracturile de compresie ale corpurilor vertebrale Înfrângerea epifizelor oaselor tubulare apare foarte rar Pentru neuroblastom, sunt tipice distrugerea mic-focală, o frecvență mare a reacției periostale, divergența marginilor suturilor cu metastaze larg răspândite în oasele bolții craniene și deteriorarea meningelor Metastazele osoase ale sarcomului Ewing sunt adesea observate; în unele cazuri, s-a observat o leziune izolată a scheletului și combinarea acesteia cu metastaze la plămâni În același timp, radiografiile dezvăluie zone de distrugere focală mică, uneori fuzionate între ele, fără o reacție periostală pronunțată Cele mai frecvente locații pentru metastazele sarcomului Ewing sunt coloana vertebrală, pelvisul și craniul Semiotica cu raze X a leziunii metastatice corespunde manifestărilor tumorii primare O treime din osteosarcomul metastatic este leziunea aceluiași os proximal de tumora primară în imediata apropiere a acesteia sau în cea mai apropiată secțiune a osului adiacent cu răspândire transarticulară În aceste cazuri, examenul cu raze X evidențiază mici metastaze osteoblastice izolate, de obicei depistate cu o tumoră primară, ceea ce dictează necesitatea unei examinări cu raze X a membrului afectat pe toată lungimea sa cu captarea obligatorie a articulațiilor adiacente PO În leucemia acută la copii, zonele de rarefiere subcondrală a structurii țesutului osos în oasele tubulare lungi sunt cel mai adesea detectate, ceea ce este o reflectare a formării și creșterii normale a osului în locurile de infiltrare leucemică a măduvei osoase Odată cu dezvoltarea procesului leucemic, se observă o creștere a lățimii luciului în zonele subcondrale În perioada de remisiune, severitatea lor scade până la dispariția completă și reapare odată cu exacerbarea bolii Modificările specifice sunt cele mai pronunțate în oasele care formează articulațiile genunchiului, metafizele distale ale oaselor antebrațelor În cazuri rare, este detectată distrugerea mic-focală a oaselor scheletului, datorită infiltrației leucemice a spațiilor măduvei osoase, hiperplaziei tumorale a măduvei osoase sub formă de zone litice mici focale unice sau multiple atât în spongioase, cât și în oase plate și amestecate Pe lângă modificările distructive, semnele radiologice ale unui proces osteoplazic reactiv sunt dezvăluite sub forma unei reacții osteosclerotice endostale, precum și sub forma formării osoase reactive - stratificări periostale în regiunea diafizară a oaselor tubulare lungi Un semn caracteristic al leucemiei acute la copii este osteoporoza difuză sistemică, în care se constată o rarificare generală a structurii țesutului osos, subțierea stratului cortical până la dispariția completă în unele zone, apariția brevispondiliei sistemice cu leziuni ale coloanei vertebrale Corpurile vertebrale se aplatizează, plăcile terminale se îndoaie și iau forma de lentile biconcave - "vertebre de pește" Pot apărea fracturi de compresie Înălțimea spațiilor intervertebrale crește Histiocitoza celulelor Langerhans În granulomul eozinofil solitar, oasele plate sunt cel mai frecvent afectate; locul doi ca frecventa este ocupat de oasele tubulare Modificările osoase în histiocitoza X au o imagine tipică: acestea sunt focare rotunjite neregulat de distrugere a țesutului osos, cu contururi clare, neuniforme, accentuate, care se îmbină între ele, fără o reacție periostală și cu o componentă pronunțată de țesut moale Sunt afectate predominant oasele plate (frontale și parietale) ale bolții craniene, pelvisul și oasele tubulare, dintre care femurul este cel mai frecvent Cu toate acestea, în unele cazuri, diagnosticul diferențial cu tumori maligne, metastaze și boli inflamatorii este extrem de dificil Utilizarea trepanobiopsiei direcționate în timpul examinării cu raze X, precum și examinarea radioizotopică a scheletului, contribuie la stabilirea unui diagnostic precis Având o sensibilitate ridicată, metoda de cercetare a radionuclizilor indică zona leziunii, prevalența procesului, permite identifica fazele relativ timpurii ale dezvoltării procesului patologic în țesutul osos și sistemul limfatic Când este localizată în oasele tubulare lungi, este caracteristică o leziune la nivelul diafizei; localizarea epifizară este extrem de rară Se fixează o distrugere focală mare cu contururi clare, o reacție periostală pronunțată, cu deformare osoasă, cu o componentă pronunțată de țesut moale Cu afectarea oaselor spongioase, procesul la majoritatea pacienților este localizat la nivelul coloanei vertebrale O examinare cu raze X a acestor copii relevă în principal o scădere a înălțimii corpului vertebral În unele cazuri, există focare de distrugere, rotunjite, unice, situate excentric, de mărime medie, adesea de natură celulară În histiocitoza malignă, oasele pelvisului și ale craniului sunt mai des afectate Semnele cu raze X sunt polimorfe Distrugerea focală mică a țesutului osos fără contururi clare este tipică, precum și modificări focale mari și medii cu o delimitare clară de țesutul osos din jur, fără o reacție periostală și o componentă de țesut moale Implicarea în procesul tumoral al scheletului în limfogranulomatoză (LGM) apare adesea prin metastaze limfohematogene și mai rar prin germinarea directă a tumorii în structurile osoase adiacente Afectarea coloanei vertebrale, oaselor pelvine, coaste, stern, femur și humerus, omoplați, clavicule este o localizare tipică a unui proces specific; alte părți ale scheletului sunt rareori afectate Cu o tranziție directă a procesului tumoral de la țesuturile moi, distrugerea osoasă marginală este detectată fără o reacție periostală pronunțată Cu leziuni metastatice, se găsesc focare de distrugere, mai des în osul spongios Forma și dimensiunea distrugerii variază foarte mult și pot avea contururi clare sau limite neclare care ascund dimensiunea reală a zonei afectate Modificările în structura țesutului osos sub formă de focare de compactare sclerotică, atât clar delimitate de țesutul osos înconjurător, cât și difuze, sunt, de asemenea, o manifestare tipică a unei leziuni specifice în LGM la copii Pentru leziunile litice ale oaselor plate, o deformare grosieră a osului din cauza umflăturii, este caracteristică o structură cu ochiuri grosiere Când oasele pelvine sunt afectate, modificările sunt mai des localizate în regiunea articulațiilor sacroiliace și a aripilor oaselor iliace sub forma unei combinații de zone litice și osteosclerotice La nivelul coloanei vertebrale pot fi observate focare de distrugere sau osteoscleroză, localizate în corpuri, procese articulare, arcade ale vertebrelor unuia sau mai multor departamente Tabloul ecografic al componentei extraoase a tumorilor osoase maligne se caracterizează prin prezența unei formațiuni volumetrice, larg adiacentă osului, având o hete structură rogenică și zone cu densitate redusă a ecoului de-a lungul periferiei, precum și zone hiperecogene din apropierea osului Leziuni tumorale ale ganglionilor limfatici Imaginea ecografică a leziunilor metastatice ale ganglionilor limfatici se caracterizează prin creșterea lor, contururile neclare, subțierea capsulei, formarea de conglomerate și intensitatea scăzută a reflexiilor Trebuie remarcat faptul că, în % din cazuri, examinarea cu ultrasunete relevă ganglioni limfatici alterați, care, de regulă, nu sunt detectați în timpul examinării clinice, de exemplu, cei profundi inghinali Sub influența terapiei specifice, există o scădere a dimensiunii ganglionilor limfatici, compactare și o creștere a grosimii capsulei, o scădere neuniformă a coeficientului de absorbție a undelor ultrasonice Astfel, ultrasunetele reprezintă o metodă foarte informativă de diagnosticare a leziunilor ganglionilor periferici la copii, ceea ce ne permite să recomandăm utilizarea pe scară largă a acesteia în ceea ce privește diagnosticul și evaluarea eficacității terapiei, precum și diagnosticul diferențial al proceselor specifice și nespecifice Tumorile țesuturilor moi Localizarea și structura morfologică a tumorilor țesuturilor moi sunt prezentate în fig , Cel mai caracteristic pentru imaginea cu ultrasunete a tumorilor maligne ale țesuturilor moi ale extremităților, trunchiului, Orez Localizarea tumorilor țesuturilor moi la copii I - cap-gât ( %); II - stomac ( %); III - membre ( %); IV - trunchi ( %); V - sistemul genito-urinar ( %) Orez Caracteristicile morfologice ale tumorilor țesuturilor moi la copii I - rabdomiosarcom ( %); II - sarcom sinovial ( %); III - angiosarcom ( %); GV - altele ( %); V - schwannom malign ( %); VI - hemangiopericitom ( %); VII - dermatofibrosarcom ( %) lova și gâtul este identificarea formațiunilor volumetrice de formă rotundă neregulată, cu contururi tuberoase, structură eterogenă, larg adiacente structurilor osoase Cel mai adesea au un contur neclar, mai rar - o capsulă densă clară În cele mai multe cazuri, structura formațiunilor este eterogenă, cu densitate scăzută a ecoului, cu zone hiperecogene eterogene de formă neregulată, fără contururi clare În cazuri rare, se determină zone anechoice de formă neregulată rotunjită Dimensiunile nodurilor tumorale variază foarte mult - de la la Pe lângă studierea nodului tumoral primar, este necesar să se evalueze starea organelor și țesuturilor adiacente La un număr de pacienți, când tumora este localizată în regiunea extremităților, se găsește o leziune a țesutului osos adiacent sub formă de distrugere, laminare, discontinuitate și rugozitate a stratului cortical al osului Rabdomiosarcomul este cea mai frecventă tumoră a țesuturilor moi care poate fi localizată în cap și gât, tractul urogenital, trunchi și extremități Mai mult de jumătate din observațiile rabdomiosarcomului capului și gâtului se referă la așa-numita localizare parameningeală, care ocupă cavitatea nazală, sinusurile paranazale, nazofaringe, fosa pterigopalatină și infratemporală, urechea medie Regiunea parotide-masticatorie, orofaringe, laringe, limba, alte țesuturi moi ale capului și gâtului și orbita sunt aproape în egală măsură afectate de rabdomiosarcom Diagnosticul diferențial al leziunilor țesuturilor moi ale capului și gâtului se realizează cu tumori mezenchimale mai puțin frecvente - neuroblastom, limfom malign nazoorofaringian (deteriorarea inelului Waldeyer - %, afectarea maxilarelor - % din numărul total de limfosarcoame) ), limfogranulomatoza Înfrângerea țesutului limfoid al inelului faringian cu limfosarcom se observă în % din cazuri Utilizarea metodelor tradiționale de diagnosticare cu raze X și CT face posibilă evaluarea prevalenței procesului tumoral La majoritatea pacienților, există o îngustare a lumenului nazofaringelui cu mai mult de /s din cauza bombarii posterioare și/sau a unuia dintre pereții laterali ai nazofaringelui și/sau orofaringelui Modificările distructive osoase sunt extrem de rare; mai tipice sunt deformarea și subțierea structurilor osoase adiacente Un loc special îl ocupă tumorile de organe - retinoblastomul, cancerul tiroidei și al glandelor salivare Diagnosticul primar al tumorilor capului și gâtului se realizează folosind metode ecografice, RND, termografice și endoscopice CT clarifică forma, dimensiunea, localizarea tumorii, gradul de răspândire a procesului la țesuturile înconjurătoare, vasele de sânge, scheletul, în cavitatea craniană și canalul spinal (în observațiile neuroblastomului cu gantere) În acest din urmă caz, folosind RI tradițională a coloanei cervicale în mai multe proiecții în funcție de semne indirecte Orez Structura tumorilor maligne ale mediastinului la copii I - hemoblastoză ( %); II - tumori solide ( %); III - leziune metastatică ( %) este posibil să se diagnosticheze cu succes localizarea unei părți a tumorii în canalul spinal Mediastinul Mediastinul este o localizare frecventă a proceselor tumorale maligne la copii (Fig ) Principalul lucru în identificarea leziunilor mediastinului este examinarea cu raze X (RI) Include radiografia toracică în proiecții standard directe, laterale, drepte și oblice stângi, ceea ce vă permite să clarificați localizarea neoplasmului și starea organelor și țesuturilor adiacente Raze X supraexpuse se efectuează pentru a evalua modificările scheletului toracic și pentru a identifica incluziuni în masa patologică Se efectuează tomografia simultană pentru a clarifica starea ganglionilor limfatici intratoracici, a traheei și a bronhiilor mari Examinarea esofagului cu un agent de contrast și fluoroscopia fac posibilă evaluarea relației dintre organele și țesuturile mediastinului, precum și prezența pulsației de transmisie, modificări ale formei, dimensiunii, poziției neoplasmului, în funcție de faza respiratiei CT face posibilă, în majoritatea cazurilor, abandonarea utilizării metodelor de cercetare invazive, deoarece poate fi utilizată pentru a evalua nu numai localizarea inițială a tumorii, ci și prezența incluziunilor, starea organelor și țesuturilor adiacente și densitatea a formaţiunii patologice Un rol important în diagnosticul diferenţial al neoplasmelor mediastinale îl joacă un studiu cu radionuclizi cu citrat Ga Cu ajutorul ultrasunetelor, există o posibilitate reală de a determina cu exactitate localizarea și prevalența procesului tumoral în mediastinul anterior, evaluând starea și "participarea" timusului la procesul patologic Din punct de vedere ecografic, este posibilă detectarea leziunilor latente clinic ale ganglionilor limfatici intratoracici, determinarea în timp util a reapariției bolii și participarea la o evaluare obiectivă a schemelor de terapie utilizate la copiii cu limfoame maligne Lovit Orez Structura leziunilor mediastinale în hemoblastoze la copii I - limfogranulomatoza ( %); II - limfoame non-Hodgkin ( %); III - tumori histiocitare ( %); IV - leucemie ( %) glanda timus în timpul examinării cu ultrasunete este mărită, schimbată difuz (ecostructura este eterogenă, densitatea ecoului este redusă, capsula este compactată, tuberoasă), adesea "lipită" într-un conglomerat de ganglioni limfatici măriți Cu forma mediastinală a limfosarcomului, pe lângă o creștere a ganglionilor limfatici intratoracici, mulți pacienți au o leziune a glandei timus La majoritatea pacienților, afectarea mediastinului se datorează hemoblastozelor, tumorile solide și chisturile sunt mai puțin frecvente; metastazele mediastinale sunt rare cazuri Afectarea mediastinului în hemoblastoze la copii (Fig ) în aproape / cazuri se datorează limfogranulomatozei, mai rar - limfosarcom, în timp ce o leziune combinată a ganglionilor limfatici intratoracici, timusului și pleurei este tipică În cazuri rare, se observă afectarea mediastinului cu tumori histiocitare și leucemie Deteriorarea organelor cavității toracice în LGM este observată la mai mult de jumătate dintre pacienți, localizarea mediastinală primară - la % O leziune izolată a ganglionilor limfatici intratoracici apare într-un număr semnificativ de cazuri, mai rar în combinație cu leziuni ale țesutului pulmonar, pleurei Imaginea cu raze X este diversă și depinde de gradul de mărire a ganglionilor limfatici, de starea plămânilor, a pleurei, a glandei timus Înfrângerea grupurilor paratraheale și traheobronșice de ganglioni limfatici este mai frecventă Mult mai rar, ganglionii limfatici bronhopulmonari și retrosternali sunt implicați în procesul tumoral Leziuni izolate ale ganglionilor limfatici paratraheali și bronhopulmonari sunt observate în cazuri rare Leziunile țesutului pulmonar, de regulă, sunt detectate sub formă de umbre sferice simple sau multiple de până la - cm în dimensiune, în principal în părțile mijlocii și inferioare ale plămânilor În nodurile tumorale pot apărea cavități de dezintegrare Leziunile țesutului pulmonar sub formă de modificări infiltrative sau interstițiale apar în cazuri mai rare Implicarea glandei timus în proces nu este tipică pentru LGM, cu toate acestea, există cazuri izolate ale leziunii sale izolate De asemenea, leziunea pleurală nu este tipică pentru LGM În forma mediastinală a limfosarcomului la copii, se observă o leziune izolată a organelor cavității bucale la / dintre pacienți, în timp ce leziunea ganglionilor limfatici mediastinali, pleurei, timusului apare cu aceeași frecvență; nu se observă afectarea izolată a țesutului pulmonar În partea predominantă a pacienților, există o leziune combinată a diferitelor organe și țesuturi ale cavității toracice, în timp ce cea mai tipică este o leziune combinată a ganglionilor limfatici intratoracici, timusului și pleurei În general, ganglionii limfatici intratoracici sunt afectați la % dintre pacienți, pleura - la %, timusul - la %, țesutul pulmonar - la % Odată cu înfrângerea ganglionilor limfatici intratoracici; cea mai tipică este înfrângerea tuturor grupurilor de noduri; ganglionii mediastinali sunt adesea afectați Foarte rar sunt afectați doar ganglionii limfatici bronhopulmonari Afectarea pleurei la jumătate dintre copii este detectată sub formă de pleurezie unilaterală sau bilaterală, la alții - sub formă de ganglioni unici sau multipli pe pleura (costal, mediastinal sau bazal); la un număr de pacienți se întâlnește înfrângerea combinată a pleurei Când glanda timus este afectată, de regulă, ambii lobi sunt afectați Implicarea țesutului pulmonar se caracterizează prin infiltrarea tumorală a secțiunilor adiacente cu o creștere a ganglionilor limfatici mediastinali și bronhopulmonari, precum și a glandei timus Tabloul ecografic al bolilor limfoproliferative se caracterizează prin prezența ganglionilor limfatici multipli măriți ai mediastinului, localizați unul lângă celălalt, cu o capsulă îngroșată clar definită (care este mai tipică pentru LGM), precum și sub formă de formațiuni volumetrice cu contururi tuberoase, adesea cu o structură omogenă, densitate redusă a ecoului, ceea ce este mai caracteristic limfosarcomului Dintre tumorile solide, cele mai frecvente sunt tumorile mediastinale de natură neurogenă (Fig ) Alte tumori solide, precum teratoame, chisturi, timoame, mezenchimoame, lipoame, sarcoame nediferențiate, sunt diagnosticate mult mai rar Orez Structura tumorilor solide și a chisturilor mediastinului la copii I - tumori neurogenice ( %); II - chisturi ( , %); III - tumori teratogene ( , %); IV - tumori vasculare ( %); V - timoame ( , %); VI - sarcoame nediferențiate ( , %); VII - lipoame ( , %); VIII - mezenchimoame ( , %); IX - desmoid ( , %) Tumorile mediastinului posterior sunt diagnosticate cu succes folosind RI, inclusiv radiografie toracică polipozițională Dacă este necesar, părțile scheletului adiacente tumorii, cum ar fi coastele, coloana vertebrală, sunt examinate în proiecțiile optime pentru studiu, folosind radiografii supraexpuse și imagini cu o creștere a imaginii Localizarea, natura, prevalența procesului în tumorile mari ajută la determinarea CT Evaluarea tratamentului neuroblastomului mediastinului posterior se efectuează utilizând o examinare cu raze X de control De regulă, pe radiografii, neuroblastomul este localizat pentru - vertebre în unghiul costovertebral, are formă ovală și contururi clare, în aproape % din cazuri conține incluziuni calcaroase mici-focale Mai mult de jumătate din cazuri au prezentat deplasare și compresie ușoară a esofagului, iar / dintre pacienți au avut trahee Ajutorul în diagnosticul bolii este oferit de creșterea spațiilor intercostale, deplasarea, rotația, deformarea și subțierea segmentelor posterioare ale coastelor la nivelul leziunii, caracteristice tumorilor mediastinului posterior Cele mai greu de diagnosticat neuroblastoamele extraorganice de localizare mixtă (mediastin și spațiu retroperitoneal), situate deasupra rinichilor Urografia excretorie prezintă de obicei rezultate fals negative Zonele de calcificare a tumorii și simptomul "muștaților" (umbra pleurei mediastinale subliniate și deplasate lateral) la nivelul leziunii ajută la diagnostic la analiza imaginilor de sondaj ale cavității abdominale Metoda de alegere în aceste cazuri este CT Ecografia este cea mai eficientă în detectarea tumorilor de această localizare Tabloul ecografic al tumorilor neurogenice ale mediastinului se caracterizează prin prezența unei formațiuni volumetrice eterogene, situate pre- și paravertebral, cu densitate redusă a ecoului, de regulă, clar delimitată de țesuturile înconjurătoare, cu incluziuni și zone hiperecogene de punct mic de densitate crescută a ecoului fără contururi clare Tumorile abdominale la copii Structura bolilor tumorale ale regiunii abdominale la copii este fundamental diferită de structura bolilor tumorale ale regiunii abdominale la adulți (Fig ) cancere epiteliale, Orez Structura tumorilor abdominale la copii I - limfoame maligne ( %); II - tumori solide ( %) caracteristice contingentului adult, sunt extrem de rare la pacientii cu varsta sub ani În forma abdominală a limfosarcomului la copii se folosesc următoarele măsuri de diagnostic: radiografie de sondaj a cavității abdominale, examinare a tractului gastrointestinal cu suspensie de bariu, urografie excretorie, ecografie, CT, RID cu citrat Ga, examinări endoscopice (laparoscopie, colonoscopie) , esofagogastroscopie), laparotomie diagnostică (dacă este necesar un diagnostic urgent, în prezența unei clinici "abdomen acut") Toate aceste metode, nefiind concurente, ci completându-se între ele, fac posibilă stabilirea temei și prevalenței procesului tumoral într-un timp scurt și cu costuri materiale și de timp minime Studiul capacităților de diagnosticare a ultrasunetelor în comparație cu alte măsuri de diagnostic ne permite să o considerăm prima și obligatorie în complexul de studii de diagnostic pentru a identifica o leziune specifică a organelor abdominale și a spațiului retroperitoneal la copii În forma abdominală a limfosarcomului, ganglionii limfatici din cavitatea abdominală și tubul intestinal sunt cel mai des afectați, mai rar - ganglionii limfatici și tubul intestinal în același timp Trebuie remarcat faptul că frecvența de deteriorare a secțiunilor individuale ale tubului intestinal este diferită: secțiunile oarbe și terminale ale ileonului sunt mai des implicate în proces (Fig ) Afectarea gastrică primară la copii este rară Tabloul radiografic al limfosarcomului gastric se caracterizează prin îngroșarea pliurilor mucoasei, orientarea haotică, rigiditatea peretelui la locul leziunii, peristaltismul afectat și funcția de evacuare Pentru imaginea cu ultrasunete, îngroșarea neuniformă este tipică Orez Înfrângerea tractului gastrointestinal în LNH la copii I - ileon ( %); II - cecum ( %); III - unghi ileocecal ( %); ГV - colon ascendent ( %); V - colon transvers ( %); VI - colon descendent ( %); VII - colon sigmoid ( %); VIII - rect ( %); IX - ventricul ( %); X - duoden ( %); XI - jejun ( %) IX IV II nie pereții stomacului de la la - cm, pierderea straturilor normale a peretelui, deformarea cavității stomacului Imaginea cu raze X a leziunilor anselor intestinale se caracterizează printr-o lungime mare ( - cm sau mai mult), îngustarea neuniformă a intestinului, contururi neuniforme și neclare, prezența defectelor de umplere de formă neregulată, eliberarea unui contrast agent dincolo de contururile lumenului intestinal atunci când este ulcerat Partea afectată a intestinului este înconjurată de un "gol", buclele adiacente ale intestinelor sunt îndepărtate de conglomeratul tumoral Ecografia în cavitatea abdominală evidențiază un nod tumoral heterogen, cu contururi neuniforme, denivelate, în centrul căruia se determină un lumen intestinal îngust neuniform, care nu este implicat în peristaltism Înfrângerea ganglionilor limfatici din cavitatea abdominală fără implicarea tubului intestinal în proces se caracterizează prin deplasare, extinderea anselor intestinelor ("simptom de golire"), netezirea contururilor buclelor adiacente ale intestinelor Ecografia relevă ganglioni tumorali individuali cu densitate redusă a ecoului, rotunjiți, de la la cm, deplasați în timpul studiului Procesul tumoral este cel mai adesea localizat în ileon, în cecum și ileon terminal, alte părți ale colonului Mult mai rar, sunt afectate secțiunile rămase ale tubului intestinal - stomacul, duodenul, jejunul La majoritatea pacienților cu limfosarcom abdominal se determină prezența lichidului liber în cavitatea abdominală În unele cazuri, procesul tumoral se extinde la organele cavității toracice sub formă de leziuni ale pleurei, pleurei și ganglionilor limfatici, ganglionilor limfatici Trebuie subliniat că, cu o leziune izolată a tubului intestinal, nu există nicio implicare a organelor cavității toracice în proces Structura tumorilor abdominale solide este prezentată în fig Nefroblastomul este cea mai frecventă malignitate abdominală solidă care afectează în primul rând un rinichi, dar uneori ambii; localizarea sa extrarenală este foarte rară Nefroblastomul are o rată mare de metastază Majoritatea metastazelor Orez Structura tumorilor abdominale solide la copii I - tumori renale ( %); II - tumori extraorganice retroperitoneale ( %); III - tumori hepatice ( %); IV - tumori ale glandelor suprarenale; V - tumori ale organelor genitale interne ( , %); VI - altele ( , %) diagnosticat în primii , ani Adesea există o leziune metastatică a organelor toracice și cavității abdominale, spațiu retroperitoneal, mai rar - scheletul Pentru a stabili un diagnostic, determinați gradul de prevalență a procesului în observațiile unei tumori mobile ( cm ), ecografie și CT a cavității abdominale, examinarea cu radionuclizi a rinichilor, ganglionii limfatici retroperitoneali, examinarea cu raze X a toracelui în patru proiecții sunt necesare și suficiente Dacă este detectată o tumoră imobilă (mai mult de cm ), angiografia este indicată în cazurile de dificultăți de diagnostic Cele mai greu de diagnosticat sunt tumorile părților superomediale ale rinichiului, care imită imaginea neuroblastomului retroperitoneal Cea mai eficientă în diagnosticul nefroblastomului este angiografia abdominală, inclusiv aortografia Natura vascularizației patologice, sursele de alimentare cu sânge, detectate prin angiografia arterială, determină procesul tumoral și prevalența nefroblastomului Angiografia este metoda cea mai informativă ( %) de radiodiagnostic pentru nefroblastom bilateral suspectat, pentru o tumoare a unui rinichi anormal (inclusiv în formă de potcoavă), în cazurile de nefroblastom al unui rinichi în combinație cu o boală non-tumorală a rinichiului controlateral Ecografia este principala metodă de diagnostic și urmărire pentru nefroblastom, care este necesară pentru a evalua eficacitatea tratamentului tumorilor primare și metastatice în combinație cu CT Un semn ecografic caracteristic al tumorilor renale la copii este prezența unei formațiuni volumetrice patologice a unei structuri eterogene cu reflexii aleatorii de intensitate variabilă, constând dintr-un ( %) sau mai mulți ( %) ganglioni tumorali, de densitate mică sau mare, cu zone de degenerare chistică în % din cazuri La identificarea variantelor sarcomatoase de nefroblastom, caracterizate prin metastaze osoase frecvente, este necesară examinarea cu radionuclizi și cu raze X a scheletului Tumori ale ficatului Dintre tumorile maligne primare ale ficatului, hepatoblastoamele și carcinomul hepatocelular sunt cele mai frecvente În depistarea acestor tumori prin screening se utilizează diagnosticul cu ultrasunete Dacă în ficat se găsește o formațiune solidă, pentru a reduce procesul de diagnostic, este indicat să se pună cu un ac subțire sub control ecografic; în prezența celulelor maligne în punctat, trebuie efectuată angiografia pentru a determina operabilitatea Pe baza rezultatelor hepatografiei, se poate judeca destul de precis numărul, dimensiunea și localizarea inițială a tumorii, creșterea infiltrativă, diagnosticarea prezenței unei capsule și a necrozei, evaluarea prevalența procesului în ficat, pentru a determina producția sa dincolo de capsulă Dacă se suspectează metastaze hepatice hematogene, trebuie efectuat un studiu cu radionuclizi, ecografie, CT, RMN, iar dacă rezultatele acestor metode sunt discutabile, trebuie efectuată angiografie Pentru a exclude creșterea directă a unei tumori abdominale în ficat, angiografia este cea mai informativă Imaginea ecografică a leziunilor tumorale primare ale ficatului la copii (hepatoblastom, carcinom hepatocelular) se caracterizează prin prezența unuia sau mai multor ganglioni tumorali care se contopesc între ele, cu contururi neuniforme, neclare, structură eterogenă, mai des cu reflexii mai mari intensitate, mai rar - intensitate mai mică în comparație cu parenchimul hepatic În unele cazuri, granița dintre nodul tumoral și țesutul hepatic nemodificat este clar diferențiată Cu cât dimensiunea nodului tumoral este mai mică, cu atât este mai dificil să se detecteze diferența dintre parenchimul hepatic și tumoră Prezența zonelor de calcificare este tipică pentru tumorile maligne la copii Boala hepatică metastatică, caracteristică tumorilor solide și bolilor limfoproliferative, este de obicei caracterizată prin zone multiple de formă neregulată, cu densitate redusă a ecoului, fără contururi clare Leziunile metastatice ale ganglionilor limfatici retroperitoneali se observă cel mai adesea cu tumori ale gonadelor, tumori rare ale rinichilor la copii (carcinom renal, adenocarcinoame, sarcom), cu neuroblastoame de organe și extraorgane, mai rar cu nefroblastoame și tumori hepatice Cel mai sensibil în detectarea unei creșteri a ganglionilor limfatici retroperitoneali CT; de remarcat specificitatea scăzută a acestei metode, precum și angiografia și ultrasunetele La ecografie, leziunile ganglionilor limfatici retroperitoneali se caracterizează prin următoarele trăsături: prezența unor formațiuni volumetrice de formă neregulată, cu un contur clar neuniform, cu o structură internă eterogenă de intensitate scăzută Ganglionii tumorali metastatici, în funcție de volumul și localizarea lor, pot provoca deformarea și deplasarea vaselor de sânge, deplasarea și rotația rinichilor, hidronefroza, deplasarea și compresia pancreasului, icter Neuroblastomul reprezintă - % din toate tumorile solide la copii Cele mai multe dintre ele ( - %) sunt neoplasme maligne ale ganglionilor nervoși simpatici - neuroblastom și ganglioneuroblastom Mult mai rar în spațiul retroperitoneal la copii există tumori benigne ale ganglionilor nervoși (ganglioneuroame), tumori teratoide extraorganice, tumori ale țesutului adipos, muscular, conjunctiv, limfatic și vaselor de sânge, paraganglioni, nervi periferici și membranele acestora Printre neoplasmele glandelor suprarenale, ponderea care la copii reprezintă aproximativ % din totalul tumorilor solide, iar majoritatea sunt neuroblastoamele (NB) și neuroblastoamele ganglionare (GNB) Incidența, diagnosticul și tratamentul neuroblastoamelor și ganglioneuroblastoamelor retroperitoneale suprarenale și extraorganice, datorită asemănării histogenezei și localizării lor, sunt adesea considerate împreună, pentru care se folosește termenul colectiv de neuroblastom retroperitoneal sau simpatoblastom retroperitoneal Dacă în instituțiile medicale generale se suspectează o tumoare retroperitoneală, de obicei se efectuează doar urografia excretorie și ecografia, ceea ce face posibilă stabilirea unui diagnostic prezumtiv În clinicile specializate în oncologie pediatrică sunt utilizate pe scară largă și alte metode de diagnosticare a radiațiilor (CT, RMN, RID cu tehnețiu și meta-iod-benzilguanidină, angiografie, radiografie a cavității toracice și a oaselor scheletului pentru depistarea metastazelor), precum și metode de laborator (determinarea nivelului de excreție zilnică a catecolaminelor și evaluarea cantitativă a markerilor tumorali plasmatici - enolaza neuron-specifică, gangliozide, feritina, examenul citologic al punctului tumoral, al măduvei osoase și al focarelor metastatice) Localizările unui neuroblastom sunt prezentate în fig Nivelul localizării tumorii de-a lungul coloanei vertebrale și creșterea infiltrativă caracteristică neuroblastomului determină un set de măsuri de diagnosticare care vizează nu numai identificarea locației tumorii, ci și clarificarea prevalenței procesului patologic la planificarea tratamentului chirurgical sau cu radiații Există diferite localizări ale neuroblastomului Printre acestea, cele mai frecvente tumori ale spațiului retroperitoneal și tumori ale mediastinului posterior Tumorile localizate de-a lungul vertebrelor cervicale și mai puțin frecvente prezintă cea mai mică dificultate pentru diagnostic datorită disponibilității morfologice Orez Localizarea tumorilor neurogenice la copii I - mediastin ( %); II - spațiu retroperitoneal ( %); III - localizare mixtă ( %); IV - glandele suprarenale ( %); V - presacral ( %); VI - gât ( %) cercetare Observarea modificărilor unei tumori de localizare similară în timpul tratamentului conservator poate fi efectuată folosind ultrasunete La planificarea tratamentului chirurgical, sunt necesare CT și AG, care permit și evaluarea implicării principalelor vase, organelor și țesuturilor adiacente în procesul tumoral În diferențierea cu tumorile grase retroperitoneale, CT are un avantaj indubitabil Cel mai mare număr de neuroblastoame extraorganice este situat la nivelul rinichilor și, în funcție de localizarea bilaterală sau unilaterală, dă o umbră fusiformă sau semiovală, adesea cu calcificări, adiacent coloanei vertebrale Adesea, o umbră a unui rinichi retras și rotit este dezvăluită de-a lungul conturului exterior al tumorii Când cel mai mare diametru al neoplasmului este situat deasupra hilului rinichiului, acesta din urmă este deplasat nu numai lateral, ci și în sus sau, respectiv, în jos Astfel, cele mai tipice semne ale neuroblastomului în urografia excretorie sunt deplasarea laterală a sistemului pelvicaliceal și a ureterelor Vasele tumorale din sistemul arterelor lombare, o frecvență mare de implicare a vaselor principale (în interiorul peretelui venei cave inferioare de ori și aorta - de ori mai des decât în alte tumori) sunt caracteristice imaginii angiografice ale neuroblastom retroperitoneal Expansiunea, deplasarea arterelor suprarenale care hrănesc neoplasmul, deplasarea în jos a arterelor renale disting tumora glandei suprarenale Pentru a detecta neuroblastomul glandei suprarenale ( % din toate tumorile retroperitoneale), mai ales la diferențierea unei tumori atât de mari de nefroblastomul polului superior al rinichiului, este indicată angiografia Neuroblastoamele presacrale sunt mult mai puțin frecvente ( %), ele ocupă de obicei cavitatea pelviană, se deplasează înainte și deformează vezica urinară și rectul, comprimă și împing ureterele lateral Neuroblastomul retroperitoneal este cel mai agresiv, afectează mai des organele și țesuturile din jur, mai des metastazează la ganglionii limfatici retroperitoneali și organele îndepărtate Atunci când se determină prevalența tumorilor extraorganelor retroperitoneale în diafragmă, glanda suprarenală, schelet, CT este cea mai informativă La detectarea prevalenței neuroblastomului retroperitoneal în rinichi, ganglionii limfatici retroperitoneali, vasele principale, capacitățile de diagnosticare ale angiografiei și CT sunt egale Afectarea (creșterea directă) a ficatului, splinei, pancreasului, mezenterului, peritoneului este detectată cu mai mult succes prin angiografie Evaluarea eficacității tratamentului neuroblastomului retroperitoneal poate fi efectuată în funcție de datele urografiei excretorii repetate (normalizarea poziției rinichilor, eventual surse, vezica urinara), ecografie (ecogenitate crescuta, dimensiune redusa), CT (calcificare si ingrosare crescuta a capsulei tumorale) Un tip special de neoplasme neurogenice sunt tumorile clepsidră, neuroblastoamele intraparavertebrale (IPNB), care apar în % din cazuri Radiografia și tomografia coloanei vertebrale în astfel de cazuri evidențiază modificări la - vertebre adiacente cauzate de localizarea unei părți a tumorii în canalul spinal: asimetrie în formă, dimensiune, poziție a rădăcinilor arcadelor vertebrale, o creștere a distanța dintre rădăcinile arcadelor, procesele transversale ale vertebrelor adiacente, extinderea canalului spinal, deformarea vertebrelor corpului, procesele transversale și articulare, capete de coaste CT este indispensabil în diagnosticul IVN, deoarece permite nu numai o evaluare precisă a părții paravertebrale a tumorii, ci și informații despre starea măduvei spinării și a părții intravertebrale a tumorii Trebuie remarcat faptul că dificultățile de diagnostic diferențial al neuroblastoamelor din toate aceste localizări ajută la depășirea studiului conținutului de catecolamine în urina zilnică, studiul stării măduvei osoase, studiile cu radionuclizi ale ficatului, sistemului limfatic și schelet În plus față de neuroblastomul presacral, leziunile primare și metastatice ale inelului pelvin, leziunile maligne ale pelvisului și perineului includ neoplasme urogenitale și tumori ale țesuturilor moi extraorganice, în principal teratoide, germinogene și rabdomiosarcoame Tumorile teratoide maligne reprezintă - % din toate neoplasmele la copii, afectează țesuturile moi ale regiunilor sacrococcigiane și presacrale (se disting între localizarea externă, internă și combinată), mult mai rar - ovarul, vaginul, testiculul Localizarea tumorilor teratoide este prezentată în fig Pentru a clarifica dimensiunea, localizarea, prevalența procesului tumoral, identificarea celor mai frecvente metastaze, se utilizează o examinare cu raze X a organelor cavității toracice și pelvisului (incluziuni dense caracteristice, modificări în regiunea sacrococcigiană) Orez Localizarea tumorilor teratoide la copii I - localizare sacrococcigiană ( %); II - localizare presacrală ( %); III - ovare ( %) IV - ovare ( %); V - spațiu retroperitoneal ( %); VI - mediastin ( %); VII - alte localizări ( %) la coloana vertebrală), ecografie a țesuturilor moi din regiunea sacrococcigiană și fesieră, cavitatea abdominală, spațiul retroperitoneal, cavitatea pelviană (deplasarea și deformarea vezicii urinare, modificări secundare ale tractului urinar superior datorită deficienței fluxului de urină, metastaze la ficat și retroperitoneal) noduli limfatici) Pentru a rezolva problema posibilității de tratament chirurgical, sunt indicate CT și angiografia Tumorile vezicii urinare reprezintă , % din toate tumorile maligne din copilărie Tumorile vezicii urinare la copii în % din cazuri sunt cauzate de rabdomiosarcoame Utilizarea ultrasunetelor face posibilă aprecierea naturii și extinderii leziunii, precum și modificările secundare ale tractului urinar superior (hidronefroză unilaterală, bilaterală) Imaginea cu ultrasunete a unei leziuni tumorale se caracterizează prin prezența unei îngroșări neuniforme a mucoasei de până la - cm, precum și a unei tumori exofitice localizate la nivelul gâtului, pereții laterali, anteriori și posteriori ai vezicii urinare În cazuri rare, tumora are o creștere extravezicală și este vizualizată ca un nod nodular de densitate parenchimoasă, larg adiacent peretelui vezicii urinare, provocând deplasarea și deformarea acestuia Tumorile testiculare Tumorile testiculare sunt tumori rare la copii și reprezintă , % din toate tumorile solide maligne Histologic, tumorile testiculare la copii sunt reprezentate de tumori cu celule germinale - seminom, carcinom embrionar de tip infantil, teratocarcinom și teratom matur Tumorile negerminogene includ rabdomiosarcomul embrionar, leidigomul, neurofibromul, leiomiosarcomul și hemoblastoza cu afectare testiculară Ecografia este o metodă foarte informativă pentru diagnosticarea tumorilor testiculare maligne O imagine ecografică tipică a tumorilor testiculare maligne este o creștere a dimensiunii testiculului, o formă neregulată a nodului tumoral, contururi clare, neuniforme, o structură internă dezordonată, o intensitate de reflexie scăzută sau diferită Tumorile maligne ale organelor genitale la fete în % din cazuri sunt localizate în ovare, în % - în vagin și col uterin, în % - în corpul uterului; în cazuri rare, tumora se găsește în deschiderea externă a uretrei și a vulvei După caracteristicile morfologice, tumorile cu celule germinale ale ovarelor și tumorile stromale ale cordonului sexual sunt cele mai frecvente Tumorile epiteliale (cancerul ovarian) nu sunt tipice pentru copilărie Tabloul ecografic al tumorilor ovariene se caracterizează prin prezența unui nod tumoral cu contururi clare, uniforme ale unei structuri eterogene, cu zone fără reflexii, alternând cu zone de densitate parenchimoasă; în cele mai multe cazuri, tumora este mare, umple pelvisul mic și părțile inferioare ale cavității abdominale, provocând deformarea și deplasarea organelor și țesuturilor adiacente Tumorile uterului și vaginului sunt vizualizate ca noduri de densitate parenchimoasă Retinoblastomul este cea mai frecventă malignitate intraoculară, care apare predominant în copilăria timpurie Ecografia este o metodă informativă de diagnosticare care vă permite să determinați localizarea și gradul de proeminență a tumorii, pentru a judeca dinamica creșterii și regresiei tumorii Imaginea ecografică se caracterizează prin prezența unei formațiuni volumetrice pe retină cu contururi neclare, neuniforme, denivelate ale unei structuri neomogene, cu incluziuni hiperecogene Majoritatea copiilor au dezlipire de retină de severitate diferită Ecografia distinge între două forme de retinoblastom - solid și chistic Formele solide au contururi clare care sunt în contact cu imaginea membranelor ochiului; sunt mai caracteristice stadiului incipient al retinoblastomului Creșterea tumorii, modificările necrotice în unele cazuri provoacă separarea nodului tumoral de retină Formele chistice au o structură eterogenă, contururi neclare, nu intră în contact cu membranele Formele chistice sunt caracteristice retinoblastomului matur Mulți ani de experiență în activitatea clinicii pentru copii demonstrează complexitatea obiectivă a muncii unui medic oncolog pediatru, datorită imaginii slabe a manifestărilor inițiale ale procesului tumoral, simptomelor severe ale bolilor somatice concomitente, creșterea rapidă a tumorii (de exemplu , timpul mediu de dublare a nefroblastomului este de zile), ceea ce subliniază importanța alegerii unui set optim de metode pentru obținerea de informații diagnostice rafinate Studiile ample de cooperare care combină imagistica tumorală și verificarea morfologică, bazate pe utilizarea metodelor imagistice moderne, reprezintă una dintre cele mai importante sarcini în dezvoltarea diagnosticului de radiații Metode de cercetare morfologică Metodele morfologice ocupă un loc special în diagnosticul tumorilor la copii Pentru copii, toate studiile de puncție sunt efectuate sub anestezie cu mască de inhalare cu protoxid de azot cu oxigen, ceea ce, pe de o parte, facilitează foarte mult această procedură pentru un copil bolnav și, pe de altă parte, oferă o oportunitate optimă pentru implementarea tehnică și obținerea celulelor aspirat Succesul terapiei complexe moderne în curs de desfășurare a tumorilor maligne depinde în principal de detectarea lor precoce capitolul PRINCIPII GENERALE PENTRU TRATAMENTUL TUMORILOR LA COPII Timp de multe decenii, chirurgii au dezvoltat cele mai complexe operații oncologice, iar oncologia a oferit cel mai important teren pentru dezvoltarea chirurgiei moderne Acum este general acceptat că terapia tumorilor maligne include, pe lângă chirurgie, radiații și metode medicamentoase În ultimii ani, problemele de imunoterapie pentru o serie de neoplasme maligne au fost dezvoltate în mod activ Astfel, terapia tumorală modernă este o chestiune extrem de complexă, care necesită nu numai cunoștințe speciale, ci și dispozitivele costisitoare de radioterapie necesare, diverse chimioterapice și alte medicamente citostatice Secvența și necesitatea utilizării metodelor enumerate de tratament special al neoplasmelor maligne depind de structura morfologică, prevalența și sensibilitatea la una sau alta metodă de terapie Caracteristicile asociate tratamentului sunt următoarele: a) încălcări ale relațiilor topografice și anatomice în multe tumori care necesită intervenție chirurgicală După naștere sau în copilăria timpurie, când relațiile corecte ale organelor nu s-au dezvoltat încă pe deplin și aparatul ligamentar nu s-a consolidat, fibra este sensibilă și foarte elastică, tumora, cu creșterea ei, încalcă aranjamentul obișnuit al organelor, familiar la chirurg Puteți observa diferite opțiuni pentru localizarea organelor afectate de tumoră Adesea, o tumoare la rinichi poate fi localizată în pelvis sau un rinichi sănătos poate fi deplasat de neuroblastom în pelvis Se observă astfel de deplasări ale ficatului care sunt greu de imaginat la un adult: ficatul poate ridica diafragma atât de sus încât pare să fie situat în cavitatea toracică; desfășurat astfel încât este dificil să se determine părțile sale Mai ales adesea, datorită mobilității lor mari la copii, ambii rinichi sunt deplasați Neuroblastomul, ajungând la dimensiuni mari, deplasează brusc rinichiul (sau rinichii), rotindu-le în jurul axelor transversale și longitudinale, făcând diagnosticul extrem de dificil; b) combinarea cu diverse malformații (în special cu malformații ale sistemului genito-urinar) complică intervenția chirurgicală Este necesar nu numai îndepărtarea tumorii, ci și corectarea defectului În același timp, combinația de defect și tumoră complică orientarea chirurgului, introduce dificultăți suplimentare în intervenția chirurgicală și, uneori, face imposibilă îndepărtarea radicală a tumorii; c) operații majore la copiii mici, care sunt adesea efectuate pentru tumori mari, greu de îndepărtat localizate femei în spațiul retroperitoneal, craniu, intervenții chirurgicale combinate (eliminarea unei tumori a rinichiului cu splina, îndepărtarea unei tumori a rinichiului cu coada pancreasului, cu rezecția intestinului etc ) Operațiile la ficat (adesea hemihepatectomie) sunt deosebit de voluminoase la copiii mici În acest caz, chirurgul trebuie să țină cont de problemele pur oncologice cu care se confruntă; intervenția chirurgicală ar trebui să fie radicală; d) pericol datorat pierderii de sânge, chiar nesemnificativ Copiii mici sunt extrem de sensibili la pierderea de sânge și chiar și înlocuirea adecvată a sângelui nu ajută întotdeauna, mai ales în cazul pierderilor mari de sânge La îndepărtarea tumorilor din spațiul retroperitoneal, se găsesc adesea vene mari patologice, dilatate, astfel încât pierderea de sânge într-un grad sau altul este inevitabilă Situația este agravată de faptul că în cazul tumorilor (în special cu neuroblastoamele) principalele vase sunt deplasate: vena cavă inferioară, vena portă, aorta și vasele renale Datorită comprimării organelor și țesuturilor de către tumoră, vasele sunt hipertrofiate, diametrul venelor atinge dimensiuni mari, țesuturile sângerează puternic, iar uneori se observă sângerare diapedetică Trebuie avut în vedere că și înainte de operație, copiii cu neoplasme maligne au anemie severă și pierderi ușoare de sânge, în special la copiii mici, pot duce la deces; e) dificultăţi în gestionarea homeostaziei la un copil cu tumoră malignă S-a stabilit că la un copil slăbit de intoxicație și tratament anterior (medicație, radiații), corectarea destabilizarii cauzate de procesul tumoral este extrem de dificilă Un copil cu o tumoare malignă are o serie de sindroame paraneoplazice - neuroendocrine (iritabilitate, oboseală, tulburări de somn; polineuropatie, neuromiozită, uneori encefalomielopatie; scăderea excreției zilnice a -KS în urină, creșterea excreției de dopamină și DOPA în urină, o scădere a cantității de norepinefrină, o creștere a excreției urinare zilnice a acidului -hidroxiindoleacetic); metabolice (scăderea progresivă a greutății, scăderea nivelului seric al aspartic și alanin transaminazelor, labilitate glicemică, creșterea lactat hidrogenazei și aldolazei în serul sanguin; creșterea colesterolului total seric; hipokaliemie, hiponatremie, hipocalcemie, acidoză metabolică); imunologic (scăderea numărului de limfocite din sângele periferic, scăderea reacției de granulare blastică a limfocitelor T, creșterea indicelui leucocitar de intoxicație; scăderea rezistenței organismului la infecții); hematologice (scăderea numărului de globule roșii, scăderea conținutului de hemoglobină, anizocitoză, poikilocitoză; neutrofilie, limfopenie, hipovole- misiune; o creștere a celulelor sistemului reticuloendotelial, o încălcare a proceselor de maturare a celulelor germenilor granulocitari și eritroizi; o scădere a toleranței plasmatice la heparină, o creștere a fibrinogenului plasmatic, o scădere a activității fibrinolitice plasmatice; accelerarea VSH, afectarea organelor interne (tahicardie, aritmie, creșterea tensiunii arteriale; scăderea activității funcționale a stomacului și a pancreasului; modificări ale dimensiunii și consistenței ficatului, hipercolesterolemie și hiperbilirubinemie, creșterea activității transaminazelor; scăderea funcției renale pentru concentrare) și urină diluată, albuminurie, cilindrurie, hematurie, piurie); somatic general (slăbiciune generală, paloare a pielii, febră etc ) Departe de toate semnele care însoțesc o tumoare malignă într-un grad sau altul sunt enumerate, dar cele de mai sus arată cât de dificilă este corectarea homeostaziei la un copil; f) sensibilitatea ridicată a tumorilor maligne la copii la radiațiile ionizante Majoritatea neoplasmelor la copii (leucemie, nefroblastomul, neuroblastomul, retinoblastomul), spre deosebire de tumorile la adulți, sunt extrem de sensibile la radioterapie Cu unele neoplasme maligne la copii, o vindecare poate fi realizată numai cu ajutorul radioterapiei, în alte cazuri este o componentă a terapiei complexe, dar trebuie luat în considerare efectul dăunător al radiațiilor ionizante; g) efectul dăunător al efectului ionizant este deosebit de pronunțat la copiii mici Iradierea poate provoca consecințe grave la copii, deoarece radiologul se confruntă cu un organism labil în creștere rapidă și, în același timp, neformat complet Deja în procesul de tratament, unii copii bolnavi experimentează o suprimare bruscă a hematopoiezei, care poate fi însoțită de vărsături, o scădere bruscă a apetitului și, prin urmare, uneori este necesară întreruperea tratamentului La copii, comparativ cu adulții, leucopenia și limfopenia apar mult mai devreme Unii copii au dezvoltat leucemie și tumori maligne la locul tratamentului pe termen lung după tratamentul cu radiații; h) sensibilitate mare a majorității tumorilor la copii la terapia medicamentoasă Cele mai frecvente tumori la copii, spre deosebire de adulți, răspund rapid și semnificativ la metodele moderne de chimioterapie Tratamentul medicamentos este utilizat ca metodă independentă, dar mai des ca componentă activă a terapiei complexe; i) posibilitatea unei evaluări mai rapide a rezultatelor tratamentului pentru majoritatea tumorilor la copii Majoritatea cercetătorilor consideră că o perioadă de ani este suficientă pentru a evalua rezultatele tratamentului Interventie chirurgicala Metoda principală de tratare a tumorilor la copii, care în majoritatea cazurilor asigură îndepărtarea radicală a tumorii, este chirurgicală Pentru unele tumori la copiii cu vârsta sub an, doar intervenția chirurgicală este suficientă pentru a obține o recuperare completă, de exemplu, cu tumori ale rinichilor Cu toate acestea, tratamentul chirurgical la copii este asociat cu mari dificultăți, asociate nu numai cu imaturitatea funcțiilor anatomice și fiziologice, ci și cu o încălcare a homeostaziei În acest sens, este necesară corectarea homeostaziei și tratarea sindroamelor paraneoplazice După examinarea unui copil bolnav, identificarea naturii și severității proceselor paraneoplazice (în special având în vedere starea toxico-distrofică care însoțește procesul tumoral), se prescrie terapia de restaurare În insuficiența corticoidă cronică se folosesc glucocorticoizi (prednisolon, hidrocortizon, cortizon), hormoni anabolizanți (retabolil, nerobol), iar în intoxicația cu catecolamine - dopegyt, droperidol Tulburările metabolice, în funcție de legăturile care sunt rupte, se corectează cu succes cu hormoni anabolizanți, aminoacizi (aminazol, moriamin, alvesin) și preparate proteice, transfuzii de sânge în cazul tulburărilor de metabolism proteic În tulburările metabolismului carbohidraților, se prescriu insulină, soluții de glucoză, electroliți și vitamine Transfuziile de sânge, plasmă, albumină, proteine, clorură de potasiu, glucoză, vitamine sunt utilizate pentru încălcări ale metabolismului apei și mineralelor In acidoza metabolica se administreaza o solutie de bicarbonat Modificările imunologice sunt, de asemenea, corectate parțial prin transfuzie de sânge, masă leucocitară, interferon, splenină, vaccin BCG (în unele cazuri, se folosește implantarea glandei timusului fetal) Anemia, atât de frecventă la copii, este compensată prin transfuzie de sânge, globule roșii, preparate proteice, glucoză, introducerea vitaminelor C, B, hormoni anabolizanți Leucopenia se elimină cu ajutorul transfuziei de sânge, masei leucocite, leucogen, pentoxid, vitamine B, prednisolon Cu leziuni concomitente ale altor organe și sisteme: hipertensiune arterială, distrofie miocardică, nefropatie, disbacterioză intestinală, preparate rauwolfia, droperidol, oxigenoterapie, cocarboxilază, clorură de potasiu, vasodilatatoare, diuretice, mexaform, mexază sunt prescrise în mod corespunzător Această terapie de restaurare se efectuează timp de - zile și în majoritatea cazurilor dă un efect pozitiv Doar în cazuri rare, cu tumori maligne la copii, medicul se confruntă cu necesitatea unei operații de urgență Cel mai adesea, această situație taieturi cu rupturi de nefroblastoame, perforatii intestinale cu limfosarcoame, teratoame Tratamentul chirurgical al tumorilor maligne la copii combină principiile chirurgiei pediatrice cu postulatele oncologiei Multe intervenții chirurgicale dezvoltate în chirurgia pediatrică sunt adoptate de oncologi pediatri Acestea includ, în special, nevoia de economisire maximă a țesuturilor, pierderi minime de sânge și o posibilă reducere a timpului de operare În același timp, există caracteristici semnificative asociate cu prezența unei tumori, de regulă, de o dimensiune semnificativă, care schimbă dramatic relațiile topografice și anatomice obișnuite ale organelor și țesuturilor din zona chirurgicală Chiar și intervențiile chirurgicale primare (ca să nu mai vorbim repetate) sunt de obicei însoțite nu numai de pierderi semnificative de sânge, ci și de traumatisme chirurgicale grave, care au un impact semnificativ asupra cursului perioadei postoperatorii În primul rând, vorbim despre operații pentru cele mai frecvente neoplasme ale sistemului nervos central, spațiului retroperitoneal (nefroblastom, neuroblastom), precum și tumori hepatice Dar chiar și în timpul operațiilor pentru neoplasme de alte localizări, sunt adesea întâlnite dificultăți tehnice semnificative Neglijarea procesului tumoral la majoritatea copiilor la internarea în spital, creând o situație de inoperabilitate primară sau operabilitate condiționată, este unul dintre motivele utilizării pe scară largă a chimioterapiei și radioterapiei în perioada preoperatorie În acest sens, metoda chirurgicală este utilizată ca primă etapă a tratamentului complex numai în cazurile în care tumorile sunt rezistente la aceste tipuri de tratament (hepatoblastom, parțial teratoblastom) Utilizarea metodelor conservatoare de terapie poate reduce semnificativ numărul de intervenții chirurgicale extinse, atunci când tumora este strâns asociată cu organele adiacente și este necesară rezecția sau îndepărtarea acestor organe (ficat, splină, intestine etc ) Cu toate acestea, cea mai mare valoare a metodelor preoperatorii de radioterapie și terapie medicamentoasă constă în posibilitatea transformării unei tumori inoperabile într-una rezecabilă în multe cazuri De o dificultate deosebită sunt intervențiile chirurgicale la copiii din primul an de viață O operație la un copil la vârsta de câteva luni, conform regulilor oncologiei, trebuie efectuată în mod radical - așa-numitele operații mari la copiii mici Câmpul operator de care dispune chirurgul este extrem de limitat nu numai de dimensiunea corpului unui pacient mic, ci și de dimensiunea tumorii În multe cazuri, neoplasmul în raport cu dimensiunea corpului copilului este mai mare decât la copiii mai mari și la adulți În timpul operațiilor în cavitatea abdominală și spațiul retroperitoneal la copiii sub an, nu rareori apar situații când dimensiunea tumorii face extrem de dificilă izolarea acesteia ca un singur bloc Prin urmare, este necesar să se efectueze operații care contrazic principiile ablasticii • /l - la / pacienți Indicatorul absolut al bolii este apariția celulelor blastice, al căror număr poate varia (de la - la % sau mai multe) Cu toate acestea, pot exista cazuri cu absența celulelor blastice în sângele periferic În măduva osoasă punctată, care este produsă din ilion sau stern, și la copiii mici (până la an) din osul călcâiului, numărul de celule blastice poate varia între - %, există o încălcare a normalului celular rapoarte, precum și o scădere sau absență a megacariocitelor Diagnosticul de leucemie acută poate fi stabilit cu un număr minim de blasti - % Cu toate acestea, sunt posibile variante cu un procent mic de celule patologice ( - %) Dacă în aceste cazuri diagnosticul este pus la îndoială, atunci sunt necesare trepanobiopsia și examinarea histologică a măduvei osoase Identificarea mai subtilă a blastelor se realizează pe baza studiilor de imunofenotipizare și citogenetică Puncția ganglionilor limfatici cu mărirea lor, precum și puncția formațiunilor tumorale, dacă există, este obligatorie pentru a obține confirmarea citologică a diagnosticului bolii Examinarea cu raze X a sistemului osos dezvăluie adesea osteoporoza la nivelul oaselor tubulare și al coloanei vertebrale În leucemia acută la copii, modificările scheletului pot fi sub formă de dungi transversale de rarefacție în metafize, leziuni focale distructive, rarefacție generală difuză a structurii osoase și periostoze, brevispondilii sistemice În plus, radiografia toracică poate arăta o mărire a mediastinului din cauza ganglionilor limfatici intratoracici măriți, atunci când trebuie făcut un diagnostic diferențial cu limfomul non-Hodgkin Puncția coloanei vertebrale face posibilă diagnosticarea leziunilor sistemului nervos chiar și în absența simptomelor clinice Cu o creștere a numărului de elemente celulare, ar trebui să se gândească la neuroleucemie; cel mai adesea, acest lucru crește și nivelul de proteine Cu toate acestea, pot exista cazuri când există simptome neurologice clinic și nu există modificări ale citozei în lichidul cefalorahidian În acest caz, trebuie acordată atenție creșterii cantității de proteine Cu ajutorul unor noi metode, a devenit posibilă detectarea chiar și a unui număr minim de limfoblaste în lichidul cefalorahidian Pentru a diagnostica deteriorarea sistemului nervos, se efectuează și tomografie computerizată cu raze X (CT), electroencefalografie (EEG), ecoencefalografie și RMN Alte studii de laborator pot înregistra consecințele infiltrării diferitelor organe de către celulele leucemice și produsele lor de distrugere O creștere a nivelului de acid uric poate fi rezultatul unei încălcări a metabolismului purinelor în timpul diagnosticului bolii sau în etapa inițială a chimioterapiei Hiperuricemia poate duce la insuficiență renală În același timp, poate exista o creștere a nivelului seric al electroliților (calciu, potasiu, fosfor), LDH, în special la pacienții cu leucocitoză mare în sângele periferic, precum și limfadenopatie severă și hepatosplenomegalie În , grupul de colaborare franco-american-britanic (FAB) a încercat să perfecționeze clasificarea morfologică a leucemiei acute și a propus criterii pentru distingerea tipurilor de celule tumorale pe baza studiilor citomorfologice și citochimice Pe baza ideilor moderne despre hematopoieză, leucemiile acute sunt împărțite în leucemii de origine limfoidă și mieloidă Leucemie limfoblastică acută Conform criteriilor morfologice ale celulelor blastice, leucemia limfoblastică acută are tipuri de celule - LI, L , L Aproximativ % dintre copiii cu LLA au un tip de celule predominant L , % L și % L Limfoblastele de tip L au imunoglobuline de suprafață și alți markeri de celule B Cu toate acestea, nu a fost găsită nicio corelație între tipurile de celule morfologice L și L și markerii imunologici de pe suprafața celulei Având în vedere că mulți pacienți au o populație mixtă de limfoblaste, se disting cazuri cu tipurile L /L și L /L Limfoblastele leucemice dau o reacție negativă la peroxidază și cloracetat esterază, nu conțin lipide Limfoblastele sunt caracterizate printr-o distribuție granulară a materialului în reacția PAS sub formă de granule violet de-a lungul periferiei citoplasmei Activitatea ridicată a fosfatazei acide în limfoblaste la copiii cu leucemie limfoblastică acută apare în - % din cazuri Varianta acută nediferențiată a leucemiei acute se caracterizează prin reacții citochimice negative Celulele blastice din sânge și măduvă osoasă din această variantă a bolii ar trebui să fie supuse tipizării imunologice și citochimice Datorită utilizării metodelor de cercetare imunologică, eterogenitatea LAL este relevată în cadrul populațiilor omogene din punct de vedere morfologic de celule leucemice Introducerea tehnologiei hibridomului și producerea unui panou de anticorpi monoclonali de diagnosticare la antigenele de diferențiere ai celulelor hematopoietice au făcut posibilă tiparea celulelor blastice la pacienții cu LLA în funcție de multe caracteristici de marker în combinație cu caracteristicile citochimice și morfologice În prezent, din punctul de vedere al bazei biologice pentru apariția LLA, se acceptă să se facă distincția între subvariantele imunologice cu celule T și non-T (B-liniare) ale LLA cu o aprofundare suplimentară a imunologică clasificare în cadrul fiecăruia dintre aceste tipuri Aproximativ - % din leucemiile limfoblastice acute la copii aparțin liniei B, restul liniei T Numărul de antigene de diferențiere a limfocitelor T și B este în zeci și pentru aproape fiecare dintre ele s-au obținut mai multe MCA cu specificități diferite Sistematizarea MCA este efectuată în conformitate cu clusterele de diferențiere (CD) ale antigenelor leucocitare Markerii imunofenotipici ai LLA sunt antigenele celulelor B (CD , CD , CD , CD ), antigenele celulelor T (CDla, CD , CD , CD , CD , CD ) și antigenele diferitelor linii (HLA-DR, CD , CD ) , CD etc ) Aproximativ % din cazurile de leucemie limfoblastică acută exprimă CD , antigenul "comun" Cel mai numeros subgrup de LLA la copii ( - %) este reprezentat de leucemiile de la precursorii B-liniari Există subvariante pro-B pre-pre-B (pre-B-celula timpurie, comună), pre-B și subvariante de celule B Diverse variante morfologice ale LLA sunt caracterizate prin anomalii cromozomiale specifice Tehnologiile citogenetice moderne au făcut posibilă identificarea anomaliilor cromozomiale în aproximativ % din TOATE cazurile Hiperdiploidia (peste de cromozomi) se observă mai des în LLA pre-pre-celulelor B și este cea mai favorabilă din punct de vedere al prognosticului Pacienții cu celule B au un cariotip pseudodiploid, care este asociat cu un prognostic prost Prezența unor tulburări cromozomiale rare: ( ( ; ), t ( ; ALL), etc - prognostic nefavorabil O analiză comparativă a caracteristicilor datelor clinice, hematologice, imunologice și citogenetice în LLA a evidențiat eterogenitatea acestei boli, care a servit drept bază pentru o abordare diferențiată a tratamentului LLA prin studierea valorii prognostice a diferiților parametri, cum ar fi cele clinice , hematologice, citologice și altele O creștere a numărului de leucocite (mai mult de - x /l) și blastoza în sângele periferic este considerată nefavorabilă Există dovezi ale efectului vârstei asupra prognosticului LLA la copii Prognosticul bolii înainte de vârsta de an este absolut nefavorabil Rata de supraviețuire a pacienților cu vârsta mai mare de ani este, de asemenea, mai mică în comparație cu grupul mai tânăr Alte caracteristici ale pacienților, cum ar fi sexul, rasa, mărirea marcată a splinei, ficatului și ganglionilor limfatici periferici, ganglionilor limfatici mediastinali, precum și nivelul inițial de hemoglobină, numărul de trombocite și imunoglobulinele serice, sunt sugerate ca semne probabile care pot fi importante în prognosticul bolii, însă valoarea lor predictivă nu a fost încă determinată Importanța pentru un rezultat nefavorabil este acordată masei tumorii cu afectarea sistemului nervos central și prezența altor focare extramedulare de infiltrație leucemică La identificarea factorilor de prognostic pentru LLA la copii, a devenit evident că grupurile de prognostic sau de stadializare pot fi distinse în această boală folosind caracteristici care afectează în mod semnificativ și independent prognosticul Acest lucru a fost necesar pentru a crea protocoale separate de tratament terapeutic Pacienții cu un prognostic bun ar trebui să primească terapie standard pentru a minimiza riscul de efecte secundare Pacienții cu prognostic prost au nevoie de un tratament mai intens Majoritatea cercetătorilor cred că răspunsul timpuriu la terapie (măsurat de măduva osoasă în a -a zi de tratament) este Este un semn de prognostic favorabil pentru supraviețuirea pe termen lung a pacienților Un grup de cercetători franco-american-britanici a folosit hepatosplenomegalie cu leucocitoză primară (blastoză) pentru a determina indicele factorului de risc, care a stat la baza stratificării pacienților cu leucemie limfoblastică acută în funcție de factorii de prognostic Criteriile pentru grupurile de risc în LLA, conform protocolului terapeutic BFM- , sunt următoarele Grupul de risc standard este stabilit dacă: ) factor de risc (RF) , ; ) numărul de blasturi în sângele periferic în a -a zi de tratament (după zile de profază de prednison) nu depășește la µl; ) nu există translocații t ( ; ) sau/și recombinare BCR-ABL; ) remisiune completă în a -a zi de tratament Pentru a clasifica un pacient ca grup cu risc mediu, toate cele criterii trebuie să fie prezente Grupul cu risc ridicat se distinge prin următoarele caracteristici: ) prezența blaștilor în sângele periferic în a -a zi de tratament după o profază de prednisolon de zile, mai mult de la μl; ) prezenţa translocaţiei t ( ; ) sau/şi recombinării BCR-ABL; ) lipsa remisiunii complete în a -a zi de tratament Prezența a cel puțin unuia dintre criteriile de mai sus pune pacientul la un risc ridicat Tratamentul leucemiei limfoblastice acute Începând cu anii , opțiunile terapeutice în oncologie s-au bazat pe leucemia limfoblastică acută din copilărie ca model tumoral generalizat unic Ca urmare, cele mai eficiente medicamente pentru chimioterapie și combinațiile lor au fost dezvoltate și introduse în practica clinică și au fost dezvoltate o strategie și tactici pentru tratamentul diferitelor leucemii În prezent, este evident că durata remisiunii induse în LLA este în mare măsură determinată de respectarea strictă a principiilor tratamentului în etape ale bolii: terapie de inducție adecvată, intensificare-consolidare a remisiunii care vizează eliminarea celulelor blastice reziduale, chimio- și chimioradio profilaxia neuroleucemiei, tratament antirecădere (de susținere), sugerând prezența în organism a focarelor reziduale de infiltrație leucemică Pentru pacienții cu risc crescut, cursurile periodice de intensificare și reinducere sunt o componentă esențială a tratamentului Rezultatele tratamentului copiilor cu LLA s-au îmbunătățit semnificativ odată cu utilizarea așa-numitei terapii totale, care constă în utilizarea unei combinații de medicamente chimioterapice pentru a obține remisiunea, punerea în aplicare a măsurilor care vizează prevenirea neuroleucemiei (terapie de chimioradiere) ), și tratament anti-recădere (de întreținere) pe termen lung în perioada de remisiune [Aur RJA, ] Datorită "terapiei totale", autorii americani au anunțat perspectiva realizării unei rate de supraviețuire de % pentru copiii cu LLA mai mult de ani O analiză a rezultatelor tratamentului LAL la copii din Rusia și din străinătate indică unificarea pe scară largă a regimurilor de terapie inductivă În inducerea remisiunii, medicamentele de bază sunt prednisolonul, vincristina, antibioticele antacicline și L-ac-paraginaza Obținerea remisiunii ca urmare a cursului de inducție se caracterizează prin absența semnelor clinice ale bolii, celularitatea normală a măduvei osoase punctat cu mai puțin de % din blaști în absența acestora în sângele periferic și numărul de granulocite , x /l și trombocite , x /l De asemenea, este importantă absența semnelor de leucemie a sistemului nervos central sau a altor manifestări extramedulare Conceptul de prevenire a leziunilor SNC la ALL la copii se bazează pe prezența unui "refugiu" pentru celulele leucemice acolo, care nu sunt detectate în momentul diagnosticării bolii și în timpul chimioterapiei sistemice Pentru prevenirea neuroleucemiei, se utilizează în mod tradițional administrarea endolombară de metotrexat și gammaterapie pe zona creierului (la o doză de - Gy) În prezent, există încercări de reducere a dozelor de radioterapie până la eliminarea completă a acesteia la pacienții cu risc standard și chiar moderat Acest lucru se datorează apariției consecințelor pe termen lung ale acestui tip de tratament Unele programe de terapie folosesc terapia "tripla" (administrarea endolombară a trei medicamente - metotrexat, citozin-arabinozid și hidrocortizon) Conceptul de intensificare-consolidare constă în reducerea în continuare a populației de celule leucemice, realizată în perioada de inducere a remisiunii Pentru a face acest lucru, se folosesc fie medicamente, cu ajutorul cărora s-a obținut remisiunea, fie o combinație de medicamente pentru chimioterapie care nu a fost utilizată în perioada de inducție și este capabilă să minimizeze dezvoltarea rezistenței încrucișate Scopul tratamentului de întreținere este reducerea maximă a clonei leucemice Prezența leucemiei reziduale (reziduale) este documentată în unele cazuri de materialul de biopsie Există mai multe ipoteze care explică existența celulelor leucemice în remisie: dezvoltarea rezistenței biochimice la medicamente, prezența "refugiului" fiziologic sau farmacologic (SNC, testicule etc ), menținerea populației de celule leucemice în faza G , mai puțin sensibile la chimioterapie etc Cele mai frecvent utilizate pentru menținerea remisiunii sunt -mercaptopurina și metotrexatul Durata terapiei de întreținere nu a fost pe deplin determinată ( - ani) Riscul de recidivă (în special testiculară) la băieți îi orientează pe majoritatea autorilor să-i trateze cel puțin - , ani Interesante sunt datele privind eficacitatea utilizării tratamentului de întreținere timp de ani în cadrul programului BFM Cele mai moderne protocoale pentru tratamentul LLA la copii (BFM, DFCI, POG, CCSG, UKALL, Dutch ALL-VI etc ) utilizate în SUA, Germania, Marea Britanie și Țările de Jos folosesc polichimioterapia intensivă cu includerea obligatorie a prevenirii neuroleucemiei Utilizarea programului de tratament a crescut supraviețuirea pe termen lung cu până la - % Programele dezvoltate de autorii germani ai ALL-BFM (BFM- , BFM- , BFM- ), care au fost utilizate pe scară largă în Europa și Rusia, au arătat o eficiență ridicată Atât recidivele LLA cât și AML sunt tratate cu programe intensive de chimioterapie folosind doze mari de medicamente În ultimii ani, alogenic și autotransplantul de măduvă osoasă și celule stem hematopoietice a fost introdus tot mai mult Leucemie mieloidă acută Clasificarea FAB a AML se bazează pe caracteristicile morfologice și citochimice ale celulelor tumorale: • MO - varianta nediferentiata; • M - leucemie mieloidă fără maturare; • M - leucemie mieloidă cu maturare; • M - varianta promielocitară hipergranulară; • M v - varianta promielocitară micro- și hipogranulară; • M - varianta mielomonoblastică; • M - varianta monoblastică; • Mb - eritroleucemie cu > % eritroblaste și % celule blastice; • M - varianta megacarioblastică Studiul imunofenotipic este o metodă care completează diagnosticul morfocitochimic standard și permite clarificarea variantelor AML Markerii imunologici ai AML pot fi împărțiți în următoarele grupe: mieloizi generali, specifici pentru stadii și specifici pentru linie Cele mai frecvente și utilizate pe scară largă pentru a confirma natura mieloidă (granulocitară și monocitară) a leucemiei sunt antigenele clusterelor CD și CD , CDw este folosit oarecum mai rar Evaluarea acestor trei markeri face posibilă confirmarea naturii mieloide a celulelor blastice în % din cazurile de LMA la copii Markerii specifici pentru stadiul AML sunt antigeni care apar sau dispar pe măsură ce celulele mieloide se diferențiază Cele mai cunoscute sunt antigenele CD , CDllb, CD , CD Markerii specifici liniei utilizați în imunodiagnosticul LMA la copii includ în principal antigene, pe baza cărora sunt diagnosticate variantele eritroide și megacarioblastice ale LMA Factorii de prognostic la pacienții cu LMA sunt mai puțin studiați decât la pacienții cu LLA Au fost efectuate un număr mare de studii statistice universale și multivariate, cu ajutorul cărora a devenit posibilă aplicarea unui tratament rațional Având în vedere eterogenitatea AML, varianta morfologică FAB este principalul factor de prognostic În lotul de pacienți cu varianta morfologică FAB-M , pacienții cu diferențiere celulară minimă (fără tije Auer) au fost clasificați ca risc crescut În lotul de pacienți care au avut varianta morfologică FAB-M , nivelul leucocitelor și atingerea remisiunii mai târziu de săptămâni de la începerea tratamentului joacă un rol important în dezvoltarea recăderii La pacienții cu varianta morfologică FAB-M și patologia inițială a sistemului de coagulare, boala s-a terminat adesea cu deces din cauza sindromului hemoragic sever în prima fază de tratament Cu toate acestea, acești pacienți au o supraviețuire mai lungă fără recădere, cu condiția să se obțină o remisie completă și să fie gestionată tulburarea de coagulare Printre pacienții cu varianta morfologică FAB-M , există un grup de pacienți cu mai mult de % din eozinofile atipice în punctatul măduvei osoase, care au un prognostic mai bun decât grupul de pacienți fără eozinofile Varianta morfologică FAB-M este nefavorabilă din punct de vedere prognostic Risc ridicat și mortalitate precoce în varianta M este frecvent întâlnită în special la pacienții cu leucocitoză mare și afectarea organelor extramedulare Cu varianta morfologică a M , se întâlnesc adesea aberații cromozomiale ale celei de-a -a perechi: t ( ; ) și t ( ; ), care este, de asemenea, un semn prognostic indirect indirect Nu există un consens în literatura de specialitate cu privire la rolul imunofenotipării în evaluarea posibilităților de prognostic a bolii și individualizarea polichimioterapiei S-a găsit o relație între imunofenotipul și cariotipul celulelor AML și au fost descrise caracteristici imunocitogenetice reproductibile pentru unele variante FAB: M cu tije Auer, M , M cu eozinofilie Prezența aberațiilor cromozomiale, tipice pentru aceste variante: t ( ; ), t ( ; ), ipv ( ), este asociată cu supraviețuirea mai lungă, care este determinată în mare măsură de răspunsul la terapia inductivă Pentru t ( ; ), expresia CD sau CD este caracteristică în absența markerilor liniei monocitare (CD sau CD ) O translocare tipică pentru varianta M ( ; ) este asociată cu imunofenotipul HLA-DR-, CD -, CD - și CD + În varianta M cu eozinofilie ipv ( ), se notează co-exprimarea markerului monocitar CD (sau CD ) cu antigenele CD sau CD Tratamentul leucemiei mieloide acute La desfășurarea cursurilor de chimioterapie inductive și consolidante, este necesară intensificarea maximă, ceea ce duce la realizarea cât mai rapidă a remisiilor complete Consecința unei astfel de terapii este aplazia măduvei osoase, în timpul căreia riscul de complicații infecțioase și hemoragice crește dramatic și, prin urmare, pacienții au nevoie de un tratament masiv de însoțire, inclusiv terapie de înlocuire, antibacteriană și de detoxifiere prin perfuzie cu corectarea zilnică a electroliților și proteinelor Principalele medicamente incluse în programele de polichimioterapie utilizate sunt combinațiile de antibiotice citosinar-binozide și antracicline Până în anii se foloseau regimurile "DAT" și " + " De la mijlocul anilor , etoposida a început să fie utilizată în tratamentul programului, ceea ce a condus la un număr mai mare de remisiuni complete și la o creștere a supraviețuirii fără boală Cele mai eficiente programe de tratament care includ etoposida sunt programele BFM- , BFM- Inducerea remisiunii constă în citozină arabinozidă, dauno-rubicină, etoposidă și consolidarea - vincristină, dau-norubicină, citozin arabinozidă, -tioguanină, prednisolon, ciclofosfamidă, urmată de terapie de întreținere (citozină arabinozidă, -miocinguanină, addria) Potrivit studiului BFM- , supraviețuirea fără evenimente de ani a fost de % comparativ cu BFM- (DAT), unde a fost de % Recent, au existat lucrări privind utilizarea mitoksantronei pentru tratamentul AML la copii, în special la pacienții cu prognostic nefavorabil (M , M , M cu leucocitoză peste x /l) și cu o recidivă a bolii Combinația de doze mari de citosar, mitoxantronă și etoposidă s-a dovedit a fi cea mai eficientă terapie Această terapie duce la mielodepresie severă, fără de care este imposibil să se obțină o remisiune completă în AML, în special la pacienții cu prognostic prost și recidive Utilizarea factorilor de creștere (interleukina- , G-CSF, GM-CSF) la pacienții cu LMA este importantă din punct de vedere științific, iar răspunsul este legat de caracterizarea biologică a celulelor leucemice Acest studiu va permite utilizarea acestor factori de creștere la copiii cu LMA Direcția asociată cu utilizarea agenților de diferențiere, cum ar fi izomerii acidului retinoic, a obținut cel mai mare rezultat în tratamentul leucemiei promielocitare acute Cu aberația cromozomială t ( ; ) corespunzătoare M FAB, punctul de rupere al cromozomului implică gena corespunzătoare receptorului nuclear pentru acid alfa-retinoic, care vă permite să restabiliți gena afectată în tratamentul leucemiei promielocitare cu retinoic acid si evita complicatiile hemoragice Numărul de remisiuni complete cu utilizarea izomerilor acidului retinoic variază de la la % Pentru a obține remisiuni mai lungi în AML, transplantul de măduvă osoasă alogen (Al-TKM) și autolog (Au-TKM) este utilizat ca metodă alternativă AltCM de la un frate identic cu HLA se efectuează în prezent la pacienții cu LMA în multe centre hematologice, dar rolul său în această boală este încă dezbătut Utilizarea Al-TCM permite obținerea unei supraviețuiri mai lungi fără recidivă a pacienților în comparație cu terapia de întreținere ciclică pe termen lung Prin urmare, Al-TKM este indicat la pacienții cu prognostic prost și prezența unui frate identic cu HLA, iar Au-TKM trebuie efectuat în prima remisie la pacienții cu prognostic prost și absența unui frate identic cu HLA Leucemie mieloidă cronică Leucemia mieloidă cronică (LMC) este o boală mieloproliferativă clonală care decurge din precursorii timpurii ai mielopoiezei, al cărei substrat morfologic este sunt predominant iranulocite mature și mature, în principal neutrofile Folosind metode citogenetice, R C Nowell și D A Hungerford în au identificat pentru prima dată un marker cromozomial specific pentru leucemia mieloidă cronică - diviziunea a aproximativ jumătate din brațul lung al celei de-a -a perechi, care este transpus pe brațul lung al cromozomului -t ( ) ; ) Cromozomul modificat a fost numit Philadelphia (Ph') după orașul din SUA unde a fost găsit pentru prima dată Ph'-xpo-mozomul în cariotipul celulelor sanguine și al măduvei osoase se găsește la - % dintre pacienții adulți Pe lângă cromozomul Philadelphia, pot fi observate și alte anomalii cromozomiale Conform conceptelor moderne, LMC apare ca urmare a unei mutații somatice în celula stem hematopoietică, ceea ce duce la formarea unui marker cromozomial - cromozomul Ph' și gena bcr-aL, care produce proteina p- , care are activitate tirozin kinazei, care determină creșterea leucocitozei caracteristice leucemiei mieloide cronice La copii, datele cercetării confirmă, de asemenea, prezența a două variante citogenetice ale bolii - cu și fără cromozomul Philadelphia în cariotip Detectarea cromozomului Ph' determină varianta "adultă", sau Ph'-pozitivă, a bolii la copii; în alte cazuri, este o variantă juvenilă sau Ph'-negativă a leucemiei mieloide cronice Ultima opțiune este rară Cursul LMC la adulți și copii este progresiv, iar în dinamică se obișnuiește să se distingă faze în funcție de gradul de maturitate al compoziției celulare a tumorii: faza cronică, faza de tranziție (accelerare) și criza blastică Caracteristicile clinice și hematologice ale fazei cronice a variantei "adulte" a LMC la copii diferă puțin de cele la adulți Apar la orice vârstă și au anumite simptome în funcție de stadiul bolii Cele mai frecvente manifestări ale LMC sunt splenomegalia și hiperleucocitoza În legătură cu creșterea treptată a intoxicației, copiii mai mari încep să observe slăbiciune generală, oboseală, febră și scădere în greutate Se poate dezvolta pierderea poftei de mâncare, dureri în abdomen și oase O splină densă este palpabilă - de la la - cm sub marginea arcului costal; ficatul este mai putin marit si este determinat de - cm de sub marginea costala Sângele periferic se caracterizează prin hiperleucocitoză neutrofilă (până la x /l) cu predominanța celulelor imature din seria granulocitară (promielocite și mielocite, metamielocite, mieloblaste unice), o creștere a neutrofilelor înjunghiate și segmentate, precum și a bazofilelor și eozinofile (asocierea "bazofil-eozinofilă"); VSH a crescut Aproape toți copiii bolnavi au anemie normocromă moderată Numărul de trombocite la majoritatea pacienților este normal; unii au hipertrombocitoză În punctatul măduvei osoase, există o creștere pronunțată a mielocariocitelor din cauza fondului de proliferare de celule granulocitare cu o creștere a bazofilelor și eozinofilelor În stadiile ulterioare ale bolii, se observă inhibarea hematopoiezei eritronormoblastice și megacariocitare În ultimii ani, studii precum determinarea activității fosfatazei alcaline neutrofile și a nivelului hemoglobinei fetale au devenit din ce în ce mai importante în diagnosticul complex al LMC Astfel, activitatea fosfatazei alcaline neutrofile este redusă brusc sau egală cu zero în faza cronică a bolii, ceea ce este o caracteristică de diagnostic importantă în cazurile atipice și complexe de LMC, precum și în stadiile incipiente ale dezvoltării acesteia Trecerea la faza acută a bolii (criza blastică) cu o creștere a conținutului de celule blastice are loc de obicei în timpul dezvoltării bolii În general, este acceptat faptul că o creștere a celulelor blastice în sângele periferic și/sau în măduva osoasă punctată cu mai mult de % este considerată a fi limită pentru determinarea unei crize blastice În perioada de "tranziție" (faza de accelerare) dintre faza cronică și criza blastică, analizele de sânge periferic arată o creștere a numărului de granulocite imature (de obicei promielocite), bazofile și o creștere a leucocitelor, în ciuda creșterii dozei a medicamentelor pentru chimioterapie Există o scădere a eritrocitelor și a hemoglobinei, trombocitopenie Tabloul clinic și hematologic al unei crize blastice depinde de tipul citologic de celule blastice și nu diferă de leucemia acută În prezent, tiparea celulelor tumorale în criza blastică a LMC este acceptată conform unor principii similare cu leucemia acută, adică folosind metode de cercetare morfologică, citochimică și imunologică Varianta Ph'-negativă (juvenilă) a LMC este caracterizată printr-o dezvoltare tranzitorie a bolii Adesea boala începe acut: cu dureri abdominale, o creștere rapidă a sindromului hemoragic, simptome de intoxicație Cu această variantă, care se observă mai des la copiii mici, există o simptomatologie clinică mai pronunțată În analiza sângelui periferic în LMC Ph'-negativ, se observă mai des anemie severă și o scădere a cantității de hemoglobină și trombocite decât la copiii cu varianta Ph'-pozitivă a bolii La compararea analizelor sângele periferic al pacienților cu variante de LMC Ph'-pozitive și nenegative, se remarcă următoarele caracteristici: în primul caz, există o creștere a numărului de mielocite și metamielocite, iar în cel din urmă există o creștere a celulelor mai tinere din seria granulocitară - promielocite și mieloblaste Dintre leucemiile mieloide cronice se remarcă leucemia mielomonocitară cronică [Nilmeyer SM et al , ] În această variantă, pe lângă o creștere a celulelor granulocitare imature, există și o proliferare a celulelor monocitare cu apariția unor elemente monocitoide atipice în sânge și măduvă osoasă cu un conținut relativ scăzut de celule blastice de tip mieloid Examinarea citogenetică a cariotipului celulelor acestor copii, de regulă, nu dezvăluie cromozomul Philadelphia; rare și alte anomalii ale cariotipului Cele mai frecvente sunt monosomia , trisomia și ștergerea piciorului scurt al cromozomului (mai des decât translocarea) Conform clasificării OMS ( ), această boală este o formă atipică a variantei Ph'-negative a LMC Conform clasificării FAB ( ), leucemia mielomonocitară cronică aparține grupului mielodisplaziilor Până acum, se discută problema locului acestei boli în sistemul hemoblastozelor În încercarea de a rezolva majoritatea contradicțiilor existente, un grup de lucru internațional special creat pentru leucemia mielomonocitară juvenilă a propus să desemneze această boală drept leucemie mielomonocitară juvenilă (JMML) În ultimii ani, au fost dezvoltați factori predictivi pentru LMC Cele mai importante pentru prognosticul bolii sunt datele studiilor citogenetice Astfel, se observă că pacienții adulți cu varianta Ph'-pozitivă a bolii trăiesc mai mult Dintre parametrii hematologici, leucocitoza și numărul absolut de granulocite imature au o anumită valoare prognostică Odată cu creșterea acestor indicatori, speranța de viață a pacienților este redusă Trombocitopenia semnificativă (sub x /l) afectează supraviețuirea Numărul de celule blastice și bazofile afectează prognosticul bolii Există o opinie că o creștere a bazofilelor cu peste % este un precursor de încredere al unei crize de explozie Acești indicatori dau dreptul unor autori să facă o paralelă între celulele blastice și bazofile în ceea ce privește semnificația prognostică În prezent, cel mai de încredere factor de prognostic la pacienții cu LMC este răspunsul la tratamentul inițial cu preparate cu interferon α În cazul primirii unui răspuns hematologic, pacienții trăiesc mai mult și cel mai mare Supraviețuirea în LMC se observă odată cu debutul remisiunii citogenetice Tratamentul leucemiei mieloide cronice În LMC, scopul tratamentului este de a maximiza speranța de viață a pacienților, care, de regulă, se corelează cu durata stadiului avansat (cronic) al bolii, de la durata fazei de accelerare (etapa de tranziție) și stadiul terminal al bolii (cu rare excepții) se calculează în luni În , mielosanul (busulfan) a fost propus pentru tratamentul LMC, care a rămas principalul medicament pentru tratamentul acestei boli timp de de ani Dezvoltarea mielofibrozei, a fibrozei țesutului pulmonar și a hipocorticismului cu utilizarea prelungită a mielosanului agravează semnificativ evoluția bolii și rezultatele transplantului de măduvă osoasă (BMT), dacă se efectuează unul după acest tratament Hidroxiureea a fost utilizată în tratamentul LMC încă din anii , iar la mijlocul anilor a devenit evident că nu a provocat efectele secundare menționate mai sus asociate cu mielosan Terapia cu hidroxiuree îmbunătățește supraviețuirea pacientului și nu agravează rezultatele BMT dacă este administrată după un curs de tratament cu acest medicament Din păcate, nici mielozanul, nici hidroxiureea nu duc la o suprimare pe termen lung și pronunțată a celulelor care conțin cromozomul Philadelphia și la o creștere semnificativă a speranței de viață a pacienților cu LMC, ca să nu mai vorbim de recuperare S-a dovedit acum că, la fel ca la adulți, singurul remediu complet pentru LMC la copii este transplantul alogen de măduvă osoasă (alBMT), care ar trebui efectuat în termen de luni de la diagnostic dacă este identificat un frate compatibil, adică un frate și într-un interval de timp an dacă există un donator compatibil neînrudit Cu toate acestea, posibilitățile de utilizare a mielotransplantului sunt limitate din cauza absenței unui donator înrudit la % dintre pacienți și a necesității unei căutări lungi pentru un donator compatibil HIA În prezent, preparatele cu interferon (intron A, roferon etc ) sunt terapia de elecție la pacienții cu LMC care nu sunt supuși BMT Criteriile pentru eficacitatea terapiei LMC cu medicamente cu interferon (IF) sunt remisiunea hematologică și citogenetică Remisiunea hematologică se evaluează prin numărul de leucocite și splenomegalie, iar citogenetică - prin procentul de celule Pb + din punctatul măduvei osoase ( % - remisiune completă, % - parțială, - % - mică, % - absentă) Astfel, combinarea preparatelor IF cu hidroxiuree permite realizarea unei normalizări mai rapide a parametrilor hematologici, iar combinarea cu doze mici de citosar poate crește numărul de pacienți cu un răspuns citogenetic ridicat, deoarece citosarul însuși are capacitatea de a suprima proliferarea celulelor Ph+ , iar preparatele cu interferon ii potenteaza actiunea Confirmarea validității patogenetice a utilizării terapiei cu interferon în LMC sunt cazuri în care s-a realizat eliminarea completă a clonei tumorale Procentul de remisiuni hematologice complete și un răspuns citogenetic mare a fost cel mai mare la pacienții care au început tratamentul cu IF în faza cronică precoce (la mai puțin de luni de la data diagnosticului) S-a dovedit rolul important al preparatelor cu interferon în perioada post-transplant la pacienţii cu risc crescut sau la pacienţii cu recidivă citogenetică precoce Recent, a fost studiată eficacitatea unui număr de medicamente în tratamentul LMC: homoharringtonin, azidotimidină, decitabină, topotecan, acid transretinoic (ATRA) O mare atenție este concentrată pe testarea unui nou medicament STI (glivec) cu un mecanism fundamental nou de acțiune asupra mecanismelor patogenetice ale dezvoltării LMC Medicamentul inhibă enzima tirozin kinaza la nivel celular, inhibând proliferarea și provocând apoptoza celulelor leucemice Ph'-pozitive La pacienții adulți cu LMC, medicamentul și-a demonstrat eficacitatea ridicată Semnificația splenectomiei în tratamentul complex al LMC nu a fost încă clar definită Se crede că rolul său este de a elimina disconfortul abdominal și, prin urmare, de a facilita cursul bolii, care nu afectează durata acesteia În unele cazuri, îndepărtarea splinei contribuie la înlăturarea fenomenelor de hipersplenism și la ameliorarea tulburărilor autoimune În același timp, este acceptabilă și posibilitatea unei selecții clonale suplimentare a mai multor celule maligne din acest organ În tratamentul modern al LMC, se poate folosi leucoforeza, care poate reduce conținutul de celule patologice de de ori în timpul a - proceduri Indicația pentru numirea sa este prezența hiperleucocitozei și/sau a intoxicației severe Leucoforeza și splenectomia sunt de obicei combinate cu polichimioterapia Capitolul | LIMFOAMUL NON-HODGKIN Limfoamele non-Hodgkin (LNH) la copii reprezintă - % din toate bolile neoplazice și sunt cel mai adesea diagnosticate la vârsta de - ani; băieții se îmbolnăvesc de - ori mai des decât fetele LNH din copilărie se caracterizează prin activitate proliferativă ridicată a celulelor tumorale imature, cu tendință de creștere difuză, diseminare precoce, afectare a măduvei osoase și a sistemului nervos central (SNC) Studiile epidemiologice, care au relevat o anumită creștere a cazurilor de LNH, au dat motive să se presupună o posibilă natură virală a unor forme de LNH Cea mai clară dovadă a unei etiologii virale a limfoamelor este asocierea dintre virusul Epstein-Barr (EBV) și limfomul Burkitt, în principal din varianta africană Limfomul Burkitt are o serie de diferențe față de cazurile sporadice ale bolii întâlnite în alte regiuni ale lumii În dezvoltarea limfomului Burkitt endemic, factorii climatici sunt de asemenea importanți, de exemplu, radiația solară crescută în zona Africii Centrale; dar factorul principal este rolul inductor al virusului Epstein-Barr, care se găsește la % dintre copiii bolnavi și doar la - % în limfomul Burkitt sporadic Există o presupunere cu privire la apariția sub influența EBV a proliferării ireprimabile a celulelor B afectate O importanță deosebită este acordată malariei, în care celulele T își pierd funcția de supresie De cel mai mare interes este asocierea limfomului T cu virusul HTL- , care apare în populația coastei de sud a Japoniei și în alte regiuni ale globului Cu toate acestea, problema retrovirusurilor este în studiu Sub influența virusurilor din celulele T și B, au loc translocații cromozomiale și dezvoltarea creșterii tumorii Translocațiile sunt localizate în gene În limfoamele cu celule B, translocarea clasică t( ; ) implică locusul al brațului lung al cromozomului , unde este localizată gena de sinteză a lanțului greu Ig Genele lanțului ușor sunt localizate pe cromozomii și Încălcarea loci ai cromozomilor , și este însoțită de dezvoltarea unei tumori cu celule B Translocațiile cromozomilor au fost descrise în limfomul cu celule T - t ( ; ), t ( ; ), t ( ; ) și în limfomul K cu celule mari - t ( ; ) Încălcările imunității celulare și umorale sunt de mare importanță în etiologia și patogeneza LNH la copii Există o relație cauzală între stările de imunodeficiență și dezvoltarea limfoamelor Frecvența tumorilor maligne la pacienții cu o stare de imunodeficiență este de de ori mai mare decât cea din populația generală, similară cu noah după vârstă Ataxia-telangiectazia, sindromul Wiskott-Aldrich, sindromul Bloom, agammaglobulinemia etc sunt asociate cu o incidență crescută a limfoamelor Un risc crescut de dezvoltare a tumorii a fost observat în rândul beneficiarilor de transplant de rinichi alogene Atrofia sau absența glandei timus, manifestările de autoimunizare și în special prezența modificărilor cromozomiale structurale în celulele limfoide contribuie la dezvoltarea creșterii tumorii Există raportări de cazuri familiale de limfom în literatură Bolile limfoproliferative sunt adesea însoțite de tulburări citogenetice, iar cel mai adesea modificări se găsesc în perechile de cromozomi a -a, precum și a -a, , și sub formă de modificări cantitative și structurale, precum și translocarea lungi brațul cromozomului pe cromozomul și trisomia cromozomilor și Expunerea excesivă la radiații poate crește riscul de apariție a LNH la copii LNH la copii diferă de limfoamele la adulți printr-un model de creștere difuză, un potențial ridicat de proliferare, viteza de generalizare și diseminare a procesului cu afectarea măduvei osoase și a SNC, precum și frecvența formelor primare generalizate ale bolii , care trebuie luate în considerare la întocmirea programelor de tratament Clasificarea morfoimunologică a limfoamelor non-Hodgkin Există un număr mare de clasificări morfologice ale LNH În prezent, sunt utilizate aproximativ clasificări ale LNH, care sunt îmbunătățite și completate în mod constant, datorită studiilor imunologice și citogenetice moderne ale țesutului și celulelor tumorale Având în vedere că NHL este o tumoră care afectează sistemul imunitar, studiile morfologice și utilizarea anticorpilor monoclonali au separat limfoamele în variante de celule B și T ale bolii Funcția principală a limfocitelor B este capacitatea de a sintetiza și produce imunoglobuline Dezvoltarea limfocitelor B are loc în măduva osoasă până la stadiul de celule imature, apoi celulele (în funcție de maturizare) migrează către țesuturile limfoide periferice, în principal către peticele Peyer (foliculi limfatici de grup) ale intestinului gros Dezvoltarea limfocitelor T după maturare în măduva osoasă are loc în glanda timus pentru a maturiza celulele Diferențierea celulelor limfoide are loc cu participarea antigenelor în ganglionii și țesuturile limfatice periferice Rappaport împarte limfomul în tip Burkitt și non-Burkitt În clasificarea Lukes și Collins, limfomul Burkitt este clasificat ca o variantă de celule B, iar limfomul cu nucleul pliat este la varianta celulelor T Lukes și Collins disting, de asemenea, variante cu celule mari de limfoame maligne care provin din marii centri foliculari ai ganglionilor limfatici Noua clasificare Kiel distinge limfomul Burkitt de variantele limfoblastice, clarifică activitatea funcțională a formelor de celule B ale bolii asociate cu producția de imunoglobuline și variantele de celule T - cu producția de limfokine Există o divizare a limfoamelor în forme de grad scăzut și de grad înalt Pe baza unui studiu cuprinzător al rezultatelor diferitelor clasificări, în SUA a fost creată o clasificare a limfoamelor - Working Formulation (WF); diferențele sale față de clasificarea Kiei sunt prezentate în tabel În , grupul internațional european-american pentru studiul limfoamelor a propus o clasificare a neoplasmelor sistemului limfoid, ținând cont de apartenența celulară a tumorii Fundamental nou a fost împărțirea tumorilor în două grupuri independente: tumori cu celule T și B La rândul său, în funcție de gradul de diferențiere imunologică din fiecare grupă, s-au distins două tipuri de proces tumoral I - tumori din celulele progenitoare: limfo-B- și T- limfom blast II - tumori din elementele periferice ale celulelor B sau T polițiști, care, în funcție de caracteristicile morfofuncționale și genetice, sunt împărțite în rubrici Tabelul Caracteristicile morfologice ale variantelor de celule B și T ale LNH conform clasificării WF și Kiei Variante de celule B Variante de celule T Kiei WF Kiei WF Limfoblastic Pliul limfoblastic Limfoblastic Limfom Burkitt Centroregional Limfom anaplazic cu celule mari Limfoblastic nepliat Celulă mică neclivată Celulă mare difuză neclivată Nici un analog Celula T periferică Limfom anaplazic cu celule mari Polimorfism imunoblastic cu celule mari Fără analog În această clasificare, termenul "limfom limfoblastic" (celule T sau B) este atribuit numai tumorilor, al căror substrat sunt celule precursoare ale liniilor de celule T sau B, adică celule proliferante din stadii independente de antigen Se subliniază absența diferențelor morfologice între precursorii celulelor T și B, a căror izolare este posibilă numai prin examen imunologic cu anticorpi monoclonali ai precursorilor timpurii Cele mai frecvente limfoame în copilărie sunt: • Limfoame cu celule B: Limfom B-limfoblastic Limfoblastic - în clasificarea Rappoport, limfoblastic cu celule B - în clasificarea Kiel, nediferențiat - în clasificarea Lukes-Collins, limfoblastic - în clasificarea Working Formulation Substratul citologic este limfoblastele (tip L ) cu nuclei rotunjiti, mai rar contorti, structura cromatinica delicata, fara nucleoli limpezi, cu citoplasma destul de saraca, moderat bazofila Cifrele de mitoză sunt frecvente în preparate, ceea ce indică o activitate proliferativă ridicată (Fig , vezi culoarea inc ) Din punct de vedere imunologic, limfoblastele tumorale sunt caracterizate prin absența imunoglobulinelor de suprafață și prin expresia TdT, CD , CD a, CD , HLA-DR, mai rar CD , CD , CD cu posibilă co-exprimare a CD sau CD în unele cazuri Modificări genetice clare nu au fost identificate Translocarea t ( ; ), t ( ; ) sau ( ; ) este posibilă Copiii se îmbolnăvesc mai des decât adulții % din toate ALL și aproximativ % din NHL sunt reprezentate de această formă Limfoame din celulele periferice B Limfom difuz cu celule B cu celule mari Histiocitar difuz (Rappaport), centroblastic, B-imunoblastic, celule B anaplazice cu celule mari (clasificarea Kiel), cu nuclei divizați și neclivați, B-imunoblastice (clasificare Lukes-Collins), difuz cu celule mari cu nuclei divizați ( Formulare de lucru) Această secțiune combină mai multe tipuri de celule de tumori: A Substratul limfomului este reprezentat de celule mari cu nuclee rotunjite care conțin nucleoli pronunțați, cu citoplasmă bazofilă Celulele sunt similare ca morfologie cu centroblastele și imunoblastele B Substratul limfomului este reprezentat de elemente mari, ascuțit anaplazice, cu nuclee rotunjite sau multilobulare și citoplasmă puternic bazofilă Orez microfotografie Punctatul ganglionului limfatic - celule B mari în limfomul anaplazic cu celule mari * La s Orez Microfsto Punctatul ganglionului limfatic - celule tumorale tip L + macrofage x La s Orez microfotografie Puncția unui ganglion în țesuturile moi - elemente mari de Ki + , CD în limfomul anaplazic cu celule mari La s Orez microfotografie Punctatul ganglionului - limfoblaste tip L xYuOO La s Orez microfotografie Puncția ganglionilor limfatici - celule mari anaplazice, celule multinucleate cu eritrofagie, mitoză în histiocitoză malignă * La s B Substratul limfomului este îmbogățit cu limfocite T și histiocite, creând o aparență de limfom cu celule T sau limfogranulomatoză în stadiul de proliferare limfoid Caracteristici imunologice: peste % din elementele tumorale conțin imunoglobuline de suprafață și citoplasmatice Ele exprimă antigene asociate B: CD , CD , CD , CD a, unele celule - CD , CD Nu a fost găsită o corelație clară între tipul morfologic al elementelor tumorale și caracteristicile lor imunologice Studiile citogenetice au relevat o rearanjare a genei BCL în mai mult de % din cazuri Limfoamele B mari sunt tumori agresive Se dezvoltă atât în țesutul limfoid, cât și extranodal În clasificarea ca subtip independent de limfom B mare, se distinge limfomul mediastinal primar (timic) cu celule B Această formă nu este reflectată în vechile clasificări Substratul morfologic al limfomului îl constituie celulele mari cu o structură variabilă de nuclei, adesea multilobați, cu citoplasmă slabă Uneori, celulele sunt similare cu celulele Berezovsky-Sternberg, ceea ce duce la erori frecvente de diagnostic (Fig , vezi culoarea inc ) Elementele tumorale sunt caracterizate imunologic prin exprimarea antigenelor asociate celulelor B - CD , CD , CD , CD a și, mai des, - absența imunoglobulinelor • Limfom Burkitt: limfom nediferențiat, limfom de tip Burkitt (conform clasificării Rappaport), limfom Burkitt (clasificarea Kiel), celulă mică neclivată (clasificarea Lukes-Coilins), celulă mică neclivată de tip Burkitt (clasificarea Formulare de lucru) Tabloul citologic al substratului tumoral este monomorf, reprezentat de celule de dimensiuni medii cu nuclee rotunjite, citoplasmă bazofilă moderată ce conţine, de regulă, vacuole lipidice Tipic este prezența macrofagelor active funcțional, creând o imagine a "cerului înstelat" Acest limfom are o activitate proliferativă ridicată Apoptoză exprimată semnificativ Tipul de celulă citologică este L (Fig , vezi culoarea inc ) Din punct de vedere imunologic, sunt detectate imunoglobuline de suprafață din clasa M, se exprimă antigenele asociate B - CD , CD , CD , CD a, CD Limfomul Burkitt tipic "african" include doar acele cazuri levaniya, atunci când sunt detectate modificări genetice - translocarea c-tus al cromozomului la imunoglobulina din regiunea lanțului greu al cromozomului - t ( ; ), mai rar - t ( ; ) sau t ( ; ) În limfomul Burkitt endemic "african" și non-endemic, au fost observate diferite puncte de rupere ale lanțului greu al imunoglobulinei cromozomului • Limfom cu grad ridicat de malignitate, asemănător berkitgo: nediferențiate (conform clasificării Rappaport), de la celulele mici nedivizate (clasificarea Lukes-Collins), de la celulele mici nedivizate, neberkitta (clasificarea Formulare de lucru) La pacienții adulți, acest tip de limfom este, parcă, intermediar între limfoamele B mari cu caracteristici centroblastice sau imunoblastice și limfomul Burkitt tipic În copilărie, substratul morfologic al acestui tip de tumoră este aproape identic cu limfomul Burkitt tipic Caracterizat imunologic prin prezența imunoglobulinelor de suprafață și citoplasmatice și expresia antigenelor asociate B - CD , CD , CD , CD a și de obicei - absența CD Caracteristici genetice: în % din cazuri este detectată rearanjarea genei BCL- • Limfoame cu celule T: Tumori progenitoare cu celule T: limfom T-limfoblastic În vechile clasificări, acest tip de limfom se distingea ca limfocitar difuz slab diferențiat (conform clasificării Rappaport), limfoblastic T (clasificarea Kiel), limfocitar T cu nuclei contorți (clasificarea Lukes-Collins) și limfoblastic cu contorsionare și non -nuclei contorti (Formulare de lucru) După cum sa menționat deja, nu există diferențe morfologice între celulele progenitoare T și B Testarea imunologică obligatorie este necesară pentru a verifica tipul procesului tumoral Totuși, după cum arată experiența noastră, elementele celulare din acest tip au dimensiuni mai mici sau au nuclei pliați și corespund tipului L de limfoblaste, conform clasificării FAB (Fig , vezi culoarea incl ) Expresia caracteristică imunologic a CD , CD TdT și prezența instabilă a CD , CD , CDla Se remarcă variabilitatea abaterilor citogenetice În copilărie, tumorile cu celule T progenitoare reprezintă aproximativ % din toate limfoamele Limfoame din celulele T periferice Limfom anaplazic cu celule mari de tip CD +, T sau B Criteriul de combinare a acestui grup de boli extrem de polimorf, atât în ceea ce privește caracteristicile morfologice, cât și manifestările clinice, este considerat a fi o expresie ridicată a antigenului Ki- CD + În vechile clasificări, acest tip de limfom se distingea ca difuz histiocitar, nediferențiat (conform clasificării Rappaport), anaplazic mare (clasificarea Kiel), imunoblastic T (clasificare Lukes-Collins), celule mari nediferențiate, imunoblastic (formulare de lucru) În plus, există și alte denumiri - histiocitoză malignă, limfom sinusoidal cu celule mari, histiocitoză atipică Substratul limfomului este reprezentat de elemente celulare mari, foarte pleomorfe, cu nuclei urâți, citoplasmă destul de abundentă, adesea ușoară Pot apărea forme multinucleate similare cu celulele Sternberg, ceea ce duce la erori de diagnostic (Fig , vezi culoarea inc ) Din punct de vedere imunologic, elementele tumorale se caracterizează prin exprimarea ridicată a CD , prezența CD , CD , CD , CD , antigenul EMA-membrană epitelială, precum și alți antigeni asociați celulelor T - CD , CD RO În plus, în unele cazuri, CR- (antigenul panmacrofag) este exprimat și este detectat lizozima Studiile genetice au relevat rearanjarea TCR în - % din cazuri În clasificare, forma anaplazică de limfom cu celule mari asemănătoare Hodgkinului este evidențiată ca o rubrică independentă Motivul alocării acestei forme la o rubrică separată a fost caracteristicile de creștere ale limfomului, și anume: prezența benzilor confluente de celule tumorale și cordoane sclerozante, creând arhitectura ganglionului limfatic, similar cu varianta sclerozei nodulare a limfogranulomatozei (Boala Hodgkin) Din punct de vedere citologic și imunologic, celulele tumorale sunt similare cu elementele limfomului T anaplazic cu celule mari Astfel, studiile imunologice și citogenetice, efectuate în paralel cu un studiu morfologic aprofundat al limfoamelor, au adus o oarecare claritate în recunoașterea diferitelor forme nosologice de tumori T și B ale sistemului limfatic și au făcut posibilă distingerea mai obiectivă ele în forme independente de limfoame Autorii clasificării actualizate consideră că, dacă noi regimuri de tratament îndreptate direct împotriva semnelor distinctive antigenice sau genetice ale bolii se dovedesc eficiente, aceasta va confirma necesitatea identificării și studiului aprofundat a diferitelor tipuri nosologice de limfoame Clinica Simptomele clinice ale LNH la copii se manifestă în funcție de localizarea primară și răspândirea creșterii tumorii, precum și semnele de intoxicație Severitatea diferitelor localizări ale LNH la copii este strâns legată de varianta histologică și imunologică a tumorii Aproape % din LNH se dezvoltă în principal în ganglionii limfatici abdominali, mediastinali și periferici În alte cazuri, limfomul apare extranodal și poate afecta tractul gastrointestinal, amigdalele, țesuturile moi, pielea, oasele etc Este recomandabil să evidențiați următoarele localizări principale ale NHL: • cavitatea abdominală cu leziune primară a intestinelor sau ganglionilor limfatici ( - %); • ganglionii limfatici ai mediastinului și leziunea timusului ( - %); • ganglioni limfatici periferici ( - %); • inelul faringian (Waldeyer) ( %); • alte localizări (ţesuturi moi, piele, ficat, rinichi, testicul, glande mamare etc ) Tabloul clinic al LNH abdominal depinde de localizarea focarului primar Există două forme - afectarea ganglionilor limfatici mezenteric și retroperitoneal și afectarea tractului gastrointestinal (cel mai adesea tumora este localizată în regiunea ileocecală) Boala este asimptomatică de mult timp Pot exista dureri abdominale rare, neintense, scădere în greutate, greață, vărsături, pierderea poftei de mâncare În viitor, durerea se intensifică, abdomenul crește din cauza ascitei, crește slăbirea Ficatul și splina sunt adesea mărite La palpare în abdomen se determină o tumoare mare-tuberoasă, densă (Fig ) După cum sa menționat deja, cu leziuni intestinale, procesul este cel mai adesea localizat în regiunea ileocecală, mai rar în colonul ascendent Pot exista balonare, retenție de scaun din cauza obstrucției intestinale cauzate de invaginație intestinală ca urmare a creșterii tumorii Orez Implicarea abdominală la un copil cu LNH Cașexia Înfrângerea ganglionilor limfatici retroperitoneali în LNH este rară și necesită diagnostic diferențial cu neuroblastom și rabdomiosarcom Substratul morfologic în localizările abdominale este cel mai adesea limfocitele B Frecvența leziunilor măduvei osoase în aceste limfoame ajunge la %, iar SNC - % Pe locul doi în ceea ce privește frecvența leziunilor LNH se află mediastinul anterior cu atracția ganglionilor limfatici intratoracici și a timusului Această localizare în NHL este de la la % din numărul total de cazuri Potrivit Institutului de Cercetare al DoiG RONTS im N N Blokhin al Academiei Ruse de Științe Medicale, implicarea în procesul mediastinului a fost diagnosticată în % din cazuri Boala este inițial asimptomatică și poate fi descoperită întâmplător în timpul unei examinări de rutină Cu toate acestea, majoritatea pacienților merg la medic cu o clinică detaliată a bolii: prezența sindromului de compresie și simptomele insuficienței respiratorii; în timp ce durata medie a bolii nu depășește de obicei luni Pacienții dezvoltă tuse precoce, dificultăți de respirație, dificultăți de respirație Rețeaua venoasă este exprimată pe peretele toracic anterior Există un sindrom de "venă cavă superioară" cu o încălcare accentuată a respirației, umflare și cianoză a feței, gâtului, jumătatea superioară a pieptului Sindromul de compresie apare la majoritatea ( , %) dintre copii, simptome de insuficienta respiratorie - la % dintre pacienti Fiecare al -lea pacient la momentul diagnosticului bolii are o deformare pronunțată a peretelui toracic anterior din cauza unei tumori în creștere a mediastinului Principala metodă de diagnosticare a leziunilor mediastinale în LNH la copii este radiologică, care se efectuează Orez Radiografie toracică - ganglioni limfatici intratoracici măriți în limfomul non-Hodgkin împreună cu un examen tomografic al organelor toracice (Fig ) În același timp, se dezvăluie extinderea umbrei mediastinului din cauza ganglionilor limfatici intratoracici măriți și a glandei timus Spațiul retrosternal este întunecat Cea mai frecventă este o creștere a ganglionilor limfatici din grupul anterior și a glandei timus Mai puțin frecventă este creșterea ganglionilor limfatici traheobronșici, bronhopulmonari și a rădăcinilor plămânilor Leziunile mediastinale la copiii cu LNH se caracterizează prin creștere rapidă și prezența unei mase tumorale mari, la , % dintre copii depășind cm cu un indice mediastinal-toracic de peste , Implicarea pleurei și prezența revărsatului pleural se observă la aproape / dintre pacienți Pleurezia, de regulă, este unilaterală, totală sau subtotală, hemoragică sau seroasă Puncția cavității pleurale cu examinarea lichidului pleural este o sursă de celule tumorale pentru diagnosticul citologic și imunologic al LNH Ganglionii tumorali de pe pleura sunt relativ rari Afectarea pericardică este diagnosticată și mai rar și depinde de localizarea și caracteristicile creșterii tumorii în mediastin Orez Un pacient cu limfom non-Hodgkin - înfrângerea ganglionilor limfatici din regiunea cervical-submandibulară de ambele părți Substratul morfologic în NHL al mediastinului în majoritatea cazurilor sunt limfocitele T Conform formulării de lucru, tumora este adesea clasificată ca un limfom malign contort limfoblastic Această variantă a tumorii se caracterizează printr-o incidență mare a leziunilor măduvei osoase ( - %), membranelor creierului și măduvei spinării și gonadelor Acest limfom răspunde rapid la tratament, cu toate acestea, datorită activității proliferative ridicate a celulelor tumorale, poate apărea o recidivă precoce a bolii În - % din cazuri, LNH mediastinal poate fi de natură cu celule B În acest caz, de obicei, leziunea țesutului limfoid al mediastinului este combinată cu implicarea glandei timus Sindromul de compresie se dezvoltă rapid Adesea există o creștere extranodală, leziuni ale ficatului, tractului gastrointestinal, ovarelor și sistemului nervos central Aceasta este cea mai agresivă formă actuală dintre limfoamele cu celule B Înfrângerea ganglionilor limfatici periferici în LNH poate fi locală sau generalizată Cel mai adesea Orez Deteriorarea inelului faringian (Waldeyer) la un pacient cu limfom non-Hodgkin procesul implică ganglionii limfatici ai gâtului, regiunea submandibulară (Fig ) și mai rar - axilar și inghinal Ganglionii limfatici sunt denși, nedurerosi, nu sunt lipiți de țesuturile din jur, adesea se contopesc în conglomerate Un număr de pacienți au o leziune primară generalizată a ganglionilor limfatici periferici cu splina și ficat mărite Cu această localizare, celulele tumorale sunt reprezentate atât de limfocite T cât și de limfocite B Afectarea măduvei osoase ( %) și a meningelor ( %) este mai puțin frecventă decât în LNH mediastinal și abdominal Înfrângerea inelului faringian (Waldeyer) (Fig ) are loc în % din cazuri și este însoțită de o "congestie" a nasului, o modificare a respirației și o senzație de corp străin la înghițire Se remarcă o creștere a amigdalelor, o tumoare agățată de nazofaringe, care adesea închide intrarea în orofaringe și un miros putred din gură Tumora este de culoare albăstruie, tuberoasă Uneori, limfomul crește în cavitatea nazală și se extinde la sinusurile nazale, la baza craniului, la orbită cu compresia nervilor optici și a altor nervi cranieni Când nazofaringele este afectat, se găsesc adesea ganglioni limfatici cervicali și submandibulari măriți Afectarea măduvei osoase și a SNC sunt diagnosticate mai rar decât în alte locuri LNH Afectarea țesuturilor moi este adesea localizată pe scalp sub formă de umflare de consistență densă (Fig ), precum și pe peretele abdominal anterior, spate (Fig ) Foarte rar, LNH poate apărea în glandele mamare (Fig ), testicul și ovare Implicarea în procesul SNC poate apărea la orice localizare a LNH și este reprezentată de infiltrarea meningelor, a nervilor cranieni, a tumorii intracraniene cu cefalee, tulburări de vedere, hipoacuzie, pareză și paralizie Orez Deteriorarea țesuturilor moi ale scalpului la un copil cu LNH LNH cu leziuni cutanate apare ca formațiuni papulare și nodulare cu dimensiuni variind de la un bob de mazăre la o nucă, de consistență densă, de culoare roșie-albăstruie cu posibilă ulcerație la suprafață Afectarea osoasă primară este rară Acest lucru afectează oasele pelvisului, omoplații, oasele tubulare cu prezența unor zone de rarefiere a structurii osoase a diferitelor ny dimensiuni, precum și viespi-salgia Clasificarea clinică adoptată în Ann-Arbor și utilizată pentru limfogranulomatoză este de puțină folos în stadializarea LNH la copii În prezent, cea mai utilizată clasificare este S Murphy ( ), conform căreia există stadii clinice ale LNH la copii: Stadiul I - o tumoră extraganglionară sau ganglionară fără răspândire locală (cu excepția leziunilor mediastinale, abdominale, epidurale) Stadiul II - o tumoră extraganglionară + afectarea ganglionilor limfatici regionali; - înfrângerea a două sau mai multe grupuri de ganglioni limfatici pe o parte a diafragmei; - două tumori extraganglionare solitare ± implicarea ganglionilor regionali pe o parte a diafragmului; - tumora primara a tractului gastrointestinal (regiunea ileocecala) ± ± afectarea ganglionilor limfatici mezenterici: • IIR - rezecat (tumora este îndepărtată complet macroscopic); • IINR - nerezecat (tumora nu este îndepărtată macroscopic complet) Cu excepţia localizărilor mediastinale şi epidurale Orez Un pacient cu limfom non-Hodgkin - afectarea țesuturilor moi ale spatelui Orez Un pacient cu limfom non-Hodgkin are leziuni la ambii sâni stadiul III - două tumori extraganglionare solitare de fiecare parte a diafragmei; - două sau mai multe grupuri de ganglioni limfatici deasupra și sub diafragmă; - toate tumorile intratoracice primare; - toate tumorile intraabdominale comune, nerezecabile; - toate tumorile paraspinale si epidurale, indiferent de alte zone afectate Stadiul IV - oricare dintre cele de mai sus cu afectare inițială a SNC și/sau a măduvei osoase (mai puțin de %) și/sau implicare scheletică multifocală În analiza sângelui periferic la pacienții cu stadiile I-II ale LNH nu se observă modificări; în stadiile III-GV, se observă adesea anemie, cu afectare a măduvei osoase - trombocitopenie moderată, o creștere a numărului de leucocite, granulocite și uneori celule blastice Într-un studiu biochimic al sângelui la pacienții cu un proces comun, este caracteristică o creștere a nivelului de lactat dehidrogenază (LDH) și mai rar - haptoglobină și ceruloplasmină Pacienții V cu LNH pot prezenta simptome de intoxicație (scădere în greutate cu mai mult de %, febră peste , - °C, transpirație); în prezența lor, la stadiul clinic se adaugă simbolul "B", iar în absență - "A" Simptomele activității biologice a procesului sunt: ) o creștere a nivelului de LDH peste UI / l; ) o creștere a nivelului de ceruloplasmină în serul sanguin peste UI / l Prezența acestor simptome este indicată de simbolul "b", iar absența - "a" Studiile de diagnosticare trebuie efectuate înainte de începerea tratamentului special Studiile obligatorii includ puncția și biopsia formațiunii tumorale, ganglionii limfatici afectați sau focarele de leziuni extraganglionare cu implementarea unui studiu morfologic și imunologic cuprinzător al elementelor și țesutului tumoral pentru a determina varianta de limfom T sau B Se efectuează o examinare cuprinzătoare pentru a clarifica localizarea tumorii, răspândirea creșterii tumorii, detectarea leziunilor diferitelor organe și stadiul clinic al bolii cu următoarele metode de cercetare obligatorii și suplimentare Cercetare necesară • Examen fizic complet • Test clinic de sânge • Analiza biochimică a sângelui: LDH, acid uric, enzime hepatice, creatinina, uree, proteine • Studiul imunității celulare și umorale • Radiografia toracică în proiecții • Ecografia cavitatii abdominale, bazinului si toracelui • Studiul radioizotop al sistemului limfatic cu galiu- • Puncția măduvei osoase (trepanobiopsie) • Puncția coloanei vertebrale • Consultarea unui medic otolaringolog, neuropatolog, oftalmolog • Examen citologic • Cercetări imunologice • Cercetări citogenetice Cercetare suplimentară În caz de afectare a sistemului nervos central: ECHO-EG, CT, RMN al capului Cu leziuni osoase: RMN, scanare osoasa cu tech-netium- , radiografie tintita În caz de afectare a tractului gastrointestinal: esofagogastroduodenoscopie, colonoscopie cu biopsie În caz de afectare a organelor toracice: tomografie cu raze X, ecografie, CT În caz de afectare a testiculelor: ecografie O examinare cuprinzătoare a pacienților trebuie efectuată cât mai curând posibil pentru a clarifica limfomul T sau B, pentru a determina stadiul clinic al bolii și grupul de risc corespunzător, adică prognosticul Factorii importanți sunt prezența celulelor blastice în măduva osoasă și lichidul cefalorahidian, precum și nivelurile de LDH în serul sanguin Diagnosticul diferențial al diferitelor tipuri de LNH În limfoamele limfoblastice, în cele mai multe cazuri, celulele tumorale au un tip T de diferite grade de maturitate și doar în - % din cazuri sunt celule non-T cu fenotipul celulelor pre-B precoce (CD +, Ia+ Ca a+) și celule pre-B (CD +, Ia+Calla+CLgM+) În cele mai multe cazuri, NHL nu are celule B, ci caracteristici ale celulelor T, iar celulele blastice au morfologie L și L Cel mai adesea, această variantă a LNH este localizată în mediastin, afectând ganglionii limfatici și glanda timus Înfrângerea cavității abdominale este rară și nu este însoțită de implicarea regiunii ileocecale, se caracterizează printr-o creștere a ganglionilor limfatici, hepatosplenomegalie cu implicarea rapidă a măduvei osoase în proces Spre deosebire de alte variante, tumorile cu celule T afectează cel mai frecvent măduva osoasă și SNC Cu variantele de limfom cu celule B asemănătoare Burkitt, cavitatea abdominală (tub intestinal și ganglioni limfatici) este cel mai adesea afectată, iar inelul faringian (Waldeyer) și ganglionii limfatici periferici sunt pe locul doi ca frecvență Frecvent și favorabil în această variantă este înfrângerea regiunii ileocecale Caracteristică este implicarea în procesul maxilarelor și a altor oase ale scheletului facial Afectarea măduvei osoase este rar diagnosticată După caracteristicile morfologice, limfoblastele din această variantă aparțin tipurilor de clasificare L FAB, iar după caracteristicile imunologice aparțin celulelor B (CD +, CD +, CD +, Slg+, Ig+, Calla+) Din punct de vedere morfologic, limfoblastele au dimensiuni mici, un nucleu cu - nucleoli și o bazofilie ascuțită a citoplasmei cu vacuolizare Astfel de celule tumorale cu prezența macrofagelor creează o imagine a "cerului înstelat" Limfomul Burkitt la copii reprezintă % din limfoamele cu celule B Foarte rar limfomul B non-Berkit apare din celulele centrelor germinative ai foliculilor limfoizi cu aceleași manifestări clinice O variantă specială a LNH sunt limfoamele anaplazice cu celule mari, care apar în - % din cazuri la copii Acest grup de limfoame diferă prin caracteristicile morfologice și imunologice și este cel mai dificil de diagnosticat Majoritatea limfoamelor cu celule mari sunt de origine cu celule B, mai rar cu celule T, dar sunt necesare studii imunologice suplimentare pentru a clarifica caracteristicile imunologice ale acestei variante de limfom Deci, cu ajutorul anticorpilor monoclonali din grupul limfoamelor anaplazice mari, a fost izolat un tip special de celule, KI- + (CD +) Majoritatea tumorilor din acest grup au fost clasificate anterior ca histiocitoză malignă sau limfogranulomatoză (sarcom Hodgkin) Antigenul Ki- a fost izolat în pe celule Berezovsky-Sternberg individuale în limfogranulomatoză Prezența sa nu este tipică pentru celulele sistemului monocite-macrofag Cu toate acestea, în limfomul Ki- , toate % din celulele tumorale sunt CD (Ki- ) pozitive Din punct de vedere morfologic, astfel de celule tumorale sunt reprezentate de elemente anaplazice mari și sunt asemănătoare cu celulele tumorale din histiocitoza malignă Studiile noastre morfologice cuprinzătoare ale celulelor tumorale la de pacienți au indicat un mare limfom anaplazic celular sau histiocitoză malignă Studiile citologice au evidențiat două tipuri de celule tumorale: ) celule mari, rotunde sau ovale, cu polimorfism, bazofilie citoplasmatică, prezența nucleolilor sau absența acestora, cromatina nucleară ușor buclă, semne de atipie moderat pronunțate; ) celule tumorale foarte mari, cu semne pronunțate de atipie, un nucleu rotund sau poligonal și o structură densă a cromatinei nucleare În tiparea imunologică a celulelor tumorale s-au notat trei variante: ) expresia doar a CD +; ) CD +, CD + şi CD +, CD ; ) CD +, CD +, CD +, MAC etc În același timp, paralele citoimunologice nu au fost identificate Detectarea CD + în aproape toate celulele tumorale a indicat limfom Ki- anaplazic cu celule mari, iar detectarea antigenului COZO în celule individuale în combinație cu CD + și CD + a indicat limfom anaplazic cu celule B mari; combinația de CD +, CD + etc a indicat histiocitoză malignă Din punct de vedere morfologic, celulele limfomului Ki- pot fi similare cu celulele din histiocitoza malignă, chiar și conform microscopiei electronice Cu toate acestea, în histiocitoza malignă, spre deosebire de expresia antigenului Ki- (CD +), în limfomul anaplazic cu celule mari, în celule se găsesc markeri CD +, CDlla, CD +, eritrofagocite; există o reacție pozitivă a celulelor la esteraza nespecifică inhibată de NaF Toate aceste caracteristici sunt absente în limfomul Ki- anaplazic cu celule mari Pe lângă limfomul Ki- , există variante independente de limfoame cu celule mari Celule de dimensiuni mari cu semne de anaplazie, cum ar fi imunoblastele Macrofagele sunt adesea prezente în țesutul tumoral Majoritatea limfoamelor cu celule mari sunt de natură cu celule B Un anumit număr de limfoame cu celule mari au, de asemenea, origine histiocitară și sunt numite "histiocitoză malignă" Simptomele clinice ale limfoamelor anaplazice mari au adesea aceleași caracteristici, dar diferă de variantele obișnuite ale LNH Caracteristica lor distinctivă este o leziune mai frecventă a pielii, țesuturilor moi, sistemului osos și ganglionilor limfatici periferici cu manifestarea simptomelor de intoxicație și mai ales febră la toți pacienții; dezintegrarea țesutului tumoral, se observă adesea ulcerații Cu toate acestea, poate apărea și afectarea mediastinului și a ganglionilor limfatici ai cavității abdominale, rar - măduva osoasă și sistemul nervos central Un astfel de tablou clinic al bolii cu manifestări ale simptomelor de intoxicație este similar cu histiocitoza malignă Prin urmare, pentru diagnosticul diferențial al limfoamelor anaplazice cu celule mari și al histiocitozei maligne, este necesar să se efectueze studii imunologice ale celulelor tumorale cu identificarea markerilor caracteristici acestei tumori Acest lucru este obligatoriu atunci când alegeți programe de tratament Caracteristicile clinice și morfologice ale variantelor LNH la copii sunt prezentate în tabel Diagnosticul diferențial al LNH cu limfogranulomatoză (LGM) se realizează ținând cont de morfologia caracteristică a tumorii Tabelul Caracteristicile clinice și morfologice ale variantelor LNH la copii Varianta de limfom indicator anaplazic mare fără celule B cu celule B Localizare tipică Timus Ganglioni mediastinali Ganglioni mezenterici Oricare Citomorfologie (FAB) L L Neclasabil L Neclasabil Neclasabil Histologie (WF) Limfoblastic Imunoblastic Nediferențiat Burkitt-like Imunoblastic din celule mari ale centrilor foliculari Din celule mari anaplazice Imunologie Markeri de celule T CALLA (CD ±) pre-B (Clg+; sig-) SlgG+ Ki- (CD ) Citogenetică t( ; )(g ;gll) t(H;i ) t( ; )(g ;g ) t( ; ); t( ; ) t( ; ) țesut colic după puncție și biopsie tumorală Un substrat tipic tumoral în LGM sunt celulele tumorale Berezovsky-Sternberg și celulele Hodgkin, care diferă în dimensiune, caracteristici ale nucleului, citoplasmă și în special nucleoli mari din nucleul celulei În funcție de stadiul bolii, în țesutul tumoral pot fi observate predominanța limfoidă, proliferarea celulară mixtă, scleroza nodulară și epuizarea limfoidă Evoluția bolii la LGM este mai lent, cu cea mai frecventă implicare a ganglionilor limfatici periferici ai mediastinului și, mai rar, a ganglionilor limfatici ai cavității abdominale și ai splinei Leziunile de organ - plămâni, oase, intestine - sunt mai puțin frecvente și sunt asociate cu stadiul GV al bolii Pe baza studiului factorilor de prognostic, pacienții cu LNH sunt împărțiți în grupuri de risc Cu o tumoare cu celule B, pe lângă stadiul bolii, se iau în considerare rezultatele operației: îndepărtarea completă sau incompletă a tumorii cu evaluarea masei și a nivelului de LDH Grupe de risc pentru NHL la copii: NHL cu celule B: R - stadiul I-IIR; tumora primară este îndepărtată complet macroscopic R , stadiul IINR-III; tumora primară nu este îndepărtată sau nu este îndepărtată complet: • doar leziune extraabdominală; • localizare intraabdominală cu valori LDH care nu depășesc de două ori valorile normale înainte de începerea chimioterapiei după operația primară R , stadiul IINR, III, GV; tumora primară nu este îndepărtată sau nu este complet îndepărtată și apare cel puțin unul dintre următoarele semne: • în cazul leziunilor abdominale, o creștere a LDH de peste ori față de norma de vârstă înainte de începerea chimioterapiei după operația primară; • afectarea sistemului nervos central; • afectarea măduvei osoase; • leziune multifocală a oaselor; • B-ALL (> % din blastele din măduva osoasă) NHL non-celule B: Stadiile I și II aparțin grupului de risc standard Stadiile III și GV aparțin grupului de risc mediu Limfoame ki: K - pacienți cu stadiul IIR, conform clasificării lui S Murphy; K - pacienți cu stadii IINR și III; KZ - pacienți cu stadiul GV LNH din copilărie diferă semnificativ de limfoamele cu debut la adulți, în primul rând prin faptul că tumorile adulte se dezvoltă din progenitori mai maturi ai limfocitelor T și B La copii, mai mult de % din LNH sunt variante foarte maligne cu un model de creștere difuz O trăsătură caracteristică a LNH la copii este generalizarea rapidă a procesului cu implicarea măduvei osoase și a sistemului nervos central, precum și predominarea localizărilor extranodale LNH din copilărie are un potențial proliferativ foarte mare, astfel încât majoritatea pacienților sunt internați în clinică cu stadii avansate ale bolii Astfel, chiar și etapele localizate ar trebui considerate ca generalizate primare, ceea ce ar trebui să se reflecte în alegerea programului de tratament Caracteristicile biologice ale LNH la copii sunt luate în considerare la dezvoltarea întregului program de terapie, crescând astfel eficacitatea tratamentului Tratament Programele moderne pentru tratamentul LNH la copii se bazează pe o abordare individuală, luând în considerare diferitele variante morfologice și clinice ale bolii Activitatea mitotică ridicată a celulelor determină o bună sensibilitate la terapia LNH la copii În scopuri de tratament, LNH poate fi împărțit într-un număr de grupuri clinice, care sunt formate în mod fundamental conform criteriilor histologice, în ciuda cunoștințelor sporite despre imunobiologia limfoamelor În prezența mai multor clasificări echivalente clinic, Formularea de lucru oferă o subdiviziune utilă a limfoamelor în tumori de grad scăzut, intermediar și înalt Limfoamele agresive, care vin în grade intermediare și înalte, necesită regimuri intensive de chimioterapie care pot varia mult în intensitatea dozei, amestecul de medicamente anticancer și necesitatea profilaxiei SNC Pe măsură ce tratamentul se îmbunătățește și înțelegerea naturii acestor boli se îmbunătățește, valoarea factorilor de prognostic, cum ar fi masa tumorală și histologia, va scădea Spre deosebire de pacienții cu limfoame de grad scăzut, pacienții cu limfoame de grad intermediar și de grad înalt au un prognostic prost atunci când se utilizează chimioterapie neintensivă de tip CVP (ciclofosfamidă, vincristină, prednison) sau monochimioterapie Astfel, la utilizarea regimului CVR, remisiile complete se obțin în - % din cazuri, în timp ce majoritatea pacienților dezvoltă ulterior o recădere, terminând cu deces A devenit evident că absența unei remisiuni primare complete sau apariția unei recidive asociat cu progresia rapidă a bolii și moartea Din păcate, în ciuda dezvoltării unor regimuri chimioterapeutice extrem de eficiente, capabile să inducă remisiuni pe termen lung, nu există combinații cu adevărat eficiente pentru pacienții recidivați ( - % din remisiile repetate pe termen lung) Trebuie reținut că regimurile de chimioterapie cu aceeași echivalență de obținere a remisiilor complete nu vor fi neapărat asociate cu aceeași rată de recădere Deci, comparând combinația de C-MOPP (ciclofosfamidă, metotrexat, vincristină, procarbazină, prednisolon) și VACOR (bleomicină, doxorubicină, ciclofosfamidă, vincristină, prednisolon), s-a dovedit că remisiile complete au fost obținute în și % din cazuri În același timp, recăderile au fost detectate ulterior la , respectiv % dintre pacienți Multe succese clinice au fost obținute anterior prin adăugarea sau înlocuirea medicamentelor, precum și prin schimbarea dozelor și regimurilor Astfel, adăugarea de doxorubicină la combinația CVRP cu modificarea dozelor și a regimului de administrare a medicamentului a condus la apariția regimului CHOP, care s-a dovedit a fi semnificativ mai eficient decât regimul anterior în ceea ce privește supraviețuirea pacientului Cu toate acestea, modificări ulterioare precum CHOP-bleomicina și BACOP nu au îmbunătățit semnificativ rezultatele obținute folosind combinația CHOP, probabil pentru că adăugarea de doxorubicină a fost cel mai important factor În ciuda acestor progrese, principala problemă a schemelor de chimioterapie de prima generație a fost rata scăzută de vindecare a pacienților Prin urmare, pentru a crește eficiența în dezvoltarea combinațiilor de a doua generație, a început să fie utilizat un număr mai mare de medicamente nerezistente încrucișate, prescrise în cicluri scurte alternative Apariția regimurilor de a treia generație a permis doar o ușoară creștere a procentului de remisiuni complete, deoarece regimurile au fost create în mod fundamental conform opțiunii menționate mai sus Excepția a fost modul MASOR-B In primul rand, medicamentele au fost administrate saptamanal prin alternanta de agenti cu si fara efect mielosupresor Toate tratamentele au fost finalizate în decurs de săptămâni, comparativ cu - de săptămâni pentru alte scheme de chimioterapie Capacitatea de a realiza eradicarea completă a tumorii într-o perioadă atât de scurtă de timp a sugerat că utilizarea medicamentelor eficiente administrate într-un regim de doze de mare intensitate este un aspect important al tratamentului În același timp, în cazul tumorilor chimiosensibile, utilizarea pe termen lung a terapiei este probabil inadecvată Principiile creării regimului MASOR-B au servit drept bază pentru dezvoltarea viitoarelor combinații de medicamente Regimurile intensive de chimioterapie de generația a treia pot fi utilizate la pacienții cu limfoame avansate de grad intermediar și înalt În unele cazuri, când se presupune că pacientul nu va tolera terapia intensivă, puteți utiliza regimuri mai puțin intensive, cum ar fi CHOP În același timp, totuși, ar trebui să fim conștienți de o scădere a probabilității de a obține o remisiune completă Limfoamele de grad înalt pot avea o natură celulară diferită, care afectează tabloul clinic, sensibilitatea la chimioterapie și prognosticul Trebuie amintit că stadializarea și definirea limfomului limfoblastic variază foarte mult în funcție de instituția medicală, ceea ce face dificilă compararea studiilor clinice În unele cazuri, limfomul limfoblastic se distinge de leucemia limfoblastică acută cu celule T prin prezența a mai puțin de % din celulele blastice în mielogramă Alți cercetători nu fac astfel de distincții Acest fapt este important de reținut atunci când se interpretează rezultatele chimioterapiei, deoarece prognosticul la pacienții cu afectare semnificativă a măduvei osoase poate fi mai rău atunci când se administrează aceeași chimioterapie Pacienții cu limfoame limfoblastice pot dezvolta afecțiuni care necesită intervenție urgentă Deci, la copiii cu tumori mari ale mediastinului, sindromul venei cave superioare poate apărea sub formă de dispnee, disfagie, aritmie cardiacă și tamponare cardiacă În același timp, există un risc ridicat de complicații anestezice, insuficiență cardiacă și sângerare din vasele mediastinale dilatate La acest grup de pacienți, revărsatul pleural și uneori revărsatul pericardic sunt frecvente În ambele cazuri, poate fi necesară asistență de urgență Trebuie avut în vedere faptul că efectul radioterapiei în prezența sindromului de vena cavă superioară este ambiguu, ținând cont de faptul că radiațiile nu oferă beneficii prognostice, dar măresc toxicitatea antraciclinelor Doar în cazuri rare, cu eficacitate scăzută a chimioterapiei, poate fi indicată iradierea mediastinală La unii pacienți, în situații amenințătoare, se poate folosi chimioradioterapie combinată În acest caz, doza de radioterapie ar trebui să fie de cGy Implicarea în procesul SNC în momentul diagnosticării poate necesita, de asemenea, adăugarea urgentă a radioterapiei la programul general de tratament, deoarece chimioterapia singură nu va vindeca pacientul Pacienții cu leziuni ale nervilor cranieni sau cu proces intracerebral li se arată că folosesc o doză de cGy Radiația este, de asemenea, recomandată pentru majoritatea pacienților cu paraplegie terapie, cu toate acestea, tumorile paraspinale sunt sensibile la chimioterapie, iar radiațiile nu au niciun avantaj față de chimioterapia singură Cu toate acestea, în cazul paraparezei severe, mulți oncologi preferă chimioradioterapia combinată, având în vedere potențialele complicații neurologice cu posibila eficacitate insuficientă a chimioterapiei în monoterapie În ciuda acestor probleme, rezultate bune pot fi obținute la copiii cu LNH de grad înalt O analiză a rezultatelor tratamentului a arătat că limfoamele limfoblastice răspund mai bine la regimurile intensive concepute pentru tratamentul leucemiei, în timp ce tumorile non-limfoblastice răspund mai bine la regimurile de limfoame, ale căror componente principale sunt agenții alchilanți Protocolul clinic LSA L dezvoltat de N Wollner include medicamente, cum ar fi ciclofosfamida, vincristina, daunomicina, citozin-arabinozida, L-asparaginaza, prednisonul etc ; s-a bazat pe principiile tratamentului leucemiei limfoblastice acute (ALL) După inducție intensivă și consolidare, pacienții au fost sub tratament de întreținere timp de an Supraviețuirea pe termen lung fără boală la acest grup de pacienți a fost de % La pacienții cu proces local, rata de supraviețuire a ajuns la % Rezultate similare au fost obținute la pacienții cu limfom limfoblastic folosind protocolul ARO asemănător leucemiei, inclusiv adriamicină, prednison și vincristină Pe de altă parte, rezultatele tratamentului copiilor cu limfoame non-limfoblastice folosind protocolul LSA L au fost semnificativ mai rele: supraviețuirea la ani a fost de doar % Un alt studiu a arătat că combinațiile de A-COP (doxorubicină, ciclofosfamidă, vincristină, prednison), regimul - (ciclofosfamidă, doxorubicină, vincristină, metotrexat, prednison) dezvoltate la Institutul Național al Cancerului din SUA și LSA L au aceeași eficacitate ca și în limfoamele limfoblastice și non-limfoblastice la copii O analiză a datelor de mai sus a condus la concluzia că cele mai importante medicamente pentru tratamentul pacienților cu limfoame limfoblastice și non-limfoblastice de grad înalt sunt ciclofosfamida, antraciclinele, vincristina și prednisonul În plus, ținând cont de frecvența ridicată a recidivelor în SNC la pacienții cu limfoame de grad înalt, se consideră obligatorie să se efectueze prevenirea afectarii SNC la această categorie de pacienți Acest lucru poate fi realizat prin administrarea directă de metotrexat sau citozin arabinozid în SNC, precum și prin utilizarea sistemică a dozelor mari de metotrexat În prezent, nu s-a dovedit acest lucru Radiațiile sunt mai eficiente decât chimioterapia în prevenirea leziunilor SNC și, având în vedere potențialele efecte secundare ale radioterapiei, inclusiv dizabilitățile intelectuale, ar trebui evitate dacă este posibil Dezvoltarea programului terapeutic BFM în Germania (Berlin-Frankfurt-Münster) a condus la atingerea supraviețuirii pe termen lung la % dintre pacienții cu limfom limfoblastic GV în stadiul III Îmbunătățirea acestui program, în funcție de identitatea celulară a limfomului, a îmbunătățit și mai mult rezultatele terapiei Cel mai eficient tratament pentru limfomul non-Hodgkin la copii este în prezent polichimioterapia (PCT) Medicamentele antitumorale utilizate, dozele și durata tratamentului depind de stadiul bolii și de caracteristicile prognosticului, adică grupele de risc Programele de tratament sub formă de terapie de inducție, consolidare și întreținere diferă pentru limfomul cu celule B și non-B (celule T) Principiile de bază pentru tratamentul LNH la copii includ următoarele: Programele de tratament depind de studii imunologice (celule T, celule B, limfom Ki- ) În stadiile I și II ale bolii se utilizează chimioterapie mai puțin intensivă, în timp ce supraviețuirea pe termen lung a pacienților este de % Cu toate variantele morfologice și imunologice ale LNH la copii, prevenirea afectarii SNC este obligatorie Atunci când se efectuează chimioterapie cu program intensiv pentru NHL la copii, radioterapia nu este indicată Programele de tratament pentru limfoamele cu celule T (non-B-celule) sunt caracterizate prin: Curs de tratament pe termen lung, continuu (în ani) Principalele medicamente sunt vincristina, antibioticele antracicline, L-asparaginaza, antimetaboliții ( -mercaptopurină, metotrexat) Diferențele în programul de tratament depind doar de stadiul bolii Terapia de întreținere se efectuează timp de , ani Pentru prevenirea și tratarea leziunilor SNC se utilizează chimioterapia endolombară și iradierea creierului Programele de tratament pentru limfoamele cu celule B se caracterizează prin: Cursuri scurte de chimioterapie cu doze mari, cu o durată de tratament de până la luni Principalele medicamente: metotrexat în doze mari (de la la g/m pe injecție), ciclofosfamidă (ifosfamidă), citosar, vepezid, adriablastină Lipsa chimioterapiei de întreținere Tactica chimioterapiei depinde de masa tumorii, de volumul intervenției chirurgicale și de nivelul LDH seric Prevenirea și tratamentul leziunilor SNC se realizează prin administrarea intratecală de medicamente pentru chimioterapie fără iradiere a creierului Intervenții chirurgicale pentru NHL la copii Diagnosticul și tratamentul LNH la copii prezintă anumite dificultăți pentru chirurg Intervențiile chirurgicale sunt importante pentru a clarifica natura procesului tumoral, prevalența acestuia, pentru a determina posibilitatea de îndepărtare a tumorii și, în unele cazuri, pentru a monitoriza eficacitatea tratamentului prin studiul formării reziduale Trebuie subliniat faptul că domeniul de aplicare al operației trebuie convenit cu medicul oncohematolog Metoda chirurgicală are un efect pozitiv la pacienții cu proces localizat, în special cu afectarea intestinului ileocecal în caz de amenințare sau complicație (perforație, sângerare), și constă în rezecția unghiului ileocecal sau hemicolectomie dreapta Cu LNH complet eliminat, pacientul are o șansă mai mare de recuperare cu o intensitate și o durată mai mică a tratamentului Pe de altă parte, este important de reținut că efectuarea unor intervenții chirurgicale nerezonabil de severe și extinse poate duce la o întârziere a chimioterapiei, ceea ce va contribui la generalizarea procesului și la agravarea prognosticului bolii În cazul unei operații radicale propuse, chirurgul ar trebui: ) efectuați operația în așa fel încât să fie posibilă începerea chimioterapiei în timp util; ) asigurați-vă că tumora nu invadează organele vitale; în același timp, trebuie amintit că îndepărtarea chirurgicală a secțiunilor mari ale intestinului, rinichilor, uterului, ovarelor, splinei, plămânilor etc este o greșeală gravă, deoarece infiltrarea specifică a acestor organe, de regulă, suferă regresie în timpul chimioterapiei; ) asigurați-vă că riscul operației nu este excesiv și după - zile copilul va putea începe tratamentul; ) să aibă informații că pacientul nu are leziuni ale măduvei osoase și/sau ale sistemului nervos central - în caz contrar, este indicată doar o biopsie a tumorii În cazul îndepărtării complete a tumorii, se efectuează o revizuire amănunțită a cavității abdominale și se îndepărtează ganglionii limfatici mai mari de cm în diametru Operația este considerată neradicală dacă nu a fost posibilă îndepărtarea ganglionilor regionali sau la distanță ganglionii skee cu diametrul mai mare de cm cu o tumoare rezecata macroscopic Într-o serie de cazuri, pentru a lua o decizie cu privire la sfera intervenției chirurgicale la pacienții cu LNH și în scopul diagnosticului diferențial cu alte neoplasme, amprentele pe sticlă sunt efectuate intraoperator cu un examen citologic urgent al celulelor tumorale Atunci când efectuează o biopsie, chirurgul trebuie: ) Împreună cu un oncohematolog, stabiliți ce ganglioni limfatici să alegeți pentru o biopsie O greșeală tipică este de a elimina formațiunea cea mai ușor accesibilă, în timp ce nodurile afectate pot fi localizate mai adânc; ) să ia o cantitate suficientă de material pentru cercetarea necesară; se recomanda indepartarea a cel putin doi ganglioni limfatici (impreuna cu capsula) mai mari de , cm in diametru si densi la atingere; pentru a face amprente, nodul este tăiat de-a lungul, în timp ce planul tăiat trebuie să treacă prin poarta ganglionului limfatic; ) ai grijă de biopsie, amintindu-ne că țesuturile distruse sunt improprii cercetării; ) prin revizuire atentă pentru a determina volumul și prevalența procesului tumoral La pacienții cu localizare a LNH în mediastin, toracotomia sau mediastinotomia se efectuează numai în absența ganglionilor limfatici periferici măriți, a revărsării pleurale sau a implicării măduvei osoase În acest caz, operația constă într-o biopsie, deoarece metoda chirurgicală nu este o procedură medicală pentru limfoamele mediastinale Reoperația este indicată la pacienții cu LNH local care persistă după chimioterapie inductivă pentru diagnosticul histologic diferențial între tumora reziduală și modificările fibrotice Dacă se găsește o mică tumoare reziduală și nu există leziuni ale măduvei osoase și ale sistemului nervos central, aceasta este îndepărtată dacă este posibil Tactica de tratament al limfoamelor anaplazice cu celule mari depinde de stadiul bolii și de grupul de risc și, practic, coincide cu cea a LNH cu celule B Tactici de terapie însoțitoare în tratamentul LNH non-B și B-celule la copii În prezent, a fost dezvoltată o întreagă gamă de măsuri pentru a reduce frecvența și severitatea reacțiilor adverse și a complicațiilor în timpul chimioterapiei LNH la copii Principiile terapiei de însoțire: • asigurarea unui acces venos central fiabil pe termen lung folosind catetere tunelabile; • asigurarea posibilităţii unei terapii de substituţie adecvate cu tromboconcentrate pentru menţinerea nivelului trombocite > /µl, iar cu apariția simptomelor abdominale sau pneumonie -> /µl; • efectuarea decontaminarii orale selective, inclusiv antibiotice, antimicotice, precum si prevenirea mucozitei din primele zile ale fazei citoreductoare; • pentru tratamentul complicațiilor infecțioase în timpul neutropeniei - utilizarea cefalosporinelor de generația a III-a cu activitate antipseudomonas (fortum, cefobid, ceftriaxonă) și/sau a penicilinelor B-lactamice cu aminoglicozide, metronidazol, amfotericină-B; • efectuarea de nutriție parenterală (parțială sau completă) dacă este imposibilă continuarea unei enterale cu drepturi depline, cu o scădere a greutății corporale > %, suspiciune de enterocolită neutropenică La începutul tratamentului, pericolul principal este sindromul de liză tumorală și dezvoltarea nefropatiei cu acid uric cu insuficiență renală acută Principala condiție pentru prevenirea dezvoltării reacțiilor toxice cauzate de acest sindrom este utilizarea terapiei cu perfuzie masivă la o doză de ml/m pe zi ( ml/m pe oră) constând din: glucoză % - ml/m pe zi; , % NaCl - ml/m pe zi; % NaHCO - ml/m Diureza este stimulată prin administrarea de Lasix În prevenirea nefropatiei cu acid uric, un rol important îl are numirea alopurinolului în doză de mg/m în doze pe zi ( mg/kg), în primele - zile de tratament Se transfuzează tromboconcentrat pentru a menține numărul de trombocite la x /l pentru a evita sângerarea (mai ales în cazurile de leucocitoză blastică mare) RBC-urile sunt transfuzate pentru a menține un hematocrit de %, cu excepția cazurilor de hiperleucocitoză inițială, unde transfuzia RBC poate crește dramatic riscul de leucostază cerebrală Complicațiile infecțioase pot apărea în orice stadiu al tratamentului, dar sunt cele mai periculoase cu dezvoltarea agranulocitozei în sângele periferic (cu un număr de granulocite sub /m' ) Odată cu dezvoltarea agranulocitozei în sângele periferic, este necesară izolarea copilului și terapia adecvată Imunologie, imunoterapie și imunocorecție în LNH NHL este cunoscut a fi o tumoare a sistemului imunitar Studiile efectuate asupra sistemului imunitar au făcut posibilă detectarea unor tulburări semnificative ale imunității celulelor T și B la copiii bolnavi, care sunt și mai agravate la pacienți după chimioterapie intensivă La examinarea copiilor cu LNH înainte de a începe chimioterapia, sa constatat că conținutul de T-lim focitele a fost redusă la , % dintre pacienți, iar activitatea funcțională a limfocitelor a fost suprimată de , ori la , % dintre pacienții cu LNH comparativ cu grupul de copii sănătoși În plus, , % dintre pacienți au prezentat o scădere a conținutului de limfocite B din sângele periferic, precum și a nivelului de imunoglobuline din clasele A și, respectiv, M, în , și, respectiv, , % din cazuri Ca urmare a studiului sintezei interferonului la pacienții cu LNH, a fost observată o încălcare a capacității celulelor mononucleare din sângele periferic de a produce interferon gamma și alfa, care se manifestă sub forma unui sindrom de deficit de interferon care duce la un răspuns imun afectat La studierea valorii prognostice a capacității celulelor mononucleare din sângele periferic de a produce gama-interferon în timpul LNH, s-a dovedit că această capacitate a fost redusă de ori la pacienții care au murit în primul an de la debutul bolii din cauza progresiei bolii a procesului, în comparație cu copiii care au avut Ulterior, a existat un curs fără recidivă de LNH pentru mai mult de an, iar titrul de producție de interferon gamma în ei a fost de , U/ml S-a dovedit acum că interferonul are efecte antivirale, antiproliferative, antitumorale și antimetastatice Pentru a îmbunătăți supraviețuirea copiilor cu LNH și care erau în remisie completă, este indicată terapia cu interferon și imunocorecția cu taktivin, ceea ce duce la creșterea supraviețuirii la și ani a pacienților care au primit un astfel de tratament La compararea diferitelor medicamente, s-a dovedit că cele mai bune rate de supraviețuire fără recidivă de și ani au fost la pacienții cărora li s-au administrat reaferon în combinație cu taktivină, iar cele mai proaste la pacienții care au primit numai interferon leucocitar uman Având în vedere aceste date, este necesar să se considere justificată utilizarea la copiii cu LNH, sub controlul stării imune a diverșilor imunomodulatori (tactivină, imunofan; vitamine din grupa A - beta-caroten; vitamina C), precum și gama- și alfa-interferon Monitorizarea stării imunității și a producției de interferon, precum și utilizarea imunostimulatoarelor va ajuta la reducerea frecvenței complicațiilor infecțioase, a recidivelor bolii și la creșterea supraviețuirii pacienților Recidive în LNH la copii În ciuda succesului neîndoielnic în tratamentul LNH la copii, în unele cazuri există o recidivă a bolii, necesitând abordări speciale pentru tratamentul acestei complicații grave, care este asociată cu un prognostic nefavorabil Înainte de a începe tratamentul pentru recurența LNH, trebuie stabilit cu exactitate existența acesteia Unele state pot mimează prezența limfomului Deci, mari probleme pot apărea la pacienții cu tumori abdominale mari sau tumori ale mediastinului în momentul diagnosticării După terapia antitumorală, aceste neoplasme se pot micșora în dimensiune, dar nu dispar complet Repetarea biopsiei dezvăluie adesea modificări fibrotice sau grase fără țesut viabil Cu toate acestea, astfel de fenomene se întâlnesc cel mai adesea la pacienții cu limfom nodular, la care substanța de colagen nu se modifică sub influența tratamentului Radioterapia, dacă este utilizată la pacienții cu proces rezidual, poate complica și mai mult situația, ducând la creșterea fibrozei, în special în țesutul pulmonar adiacent mediastinului O altă problemă poate fi legată de revărsatul pleural O examinare amănunțită a lichidului pleural este necesară la pacienții cu date citologice negative privind procesul malign În aceste cazuri, este recomandabil să se studieze markerii de suprafață, să se aplice citometria în flux și, în unele cazuri, să se utilizeze metode citogenetice Trebuie amintit că pericardita constrictivă ca o complicație a radioterapiei poate simula un proces malign Cu toate acestea, în acest caz, fluidul va avea caracteristicile unui transudat Dacă se suspectează o recidivă a limfomului, trebuie făcută o biopsie a tumorii reziduale În acest caz, se poate efectua o biopsie excizională sau, dacă procesul este localizat în cavitatea abdominală, o biopsie prin aspirație cu ac În tratamentul LNH conform diferitelor programe intensive, recidivele apar rar: cu B-NHL - la , % și cu T-NHL - la % dintre pacienți La copiii cu LNH cu celule B, majoritatea recidivelor sunt detectate în primele - luni, iar după un an probabilitatea detectării lor este aproape zero În NHL cu celule T, recăderile sunt cel mai adesea diagnosticate în primii ani, apoi frecvența lor scade în fiecare an De obicei, recurența nu apare în zona focarului primar, ci în măduva osoasă sau SNC În acest caz, este posibilă lezarea creierului izolat În ciuda sensibilității ridicate a limfomului Burkitt la chimioterapie și radioterapie, prognosticul la pacienții recidivați a fost nesatisfăcător până de curând, iar supraviețuirea pe termen lung a fost aproape inexistentă Succesele au apărut abia după utilizarea chimioterapiei cu doze mari în combinație cu transplantul autolog de măduvă osoasă (AuBMT) După ce s-a demonstrat relația doză-efect, au apărut studii care confirmă această opinie folosind diferite regimuri chimioterapeutice În același timp, a fost observat un efect direct ridicat la pacienții cu o recidivă a bolii Re lungă ulterioară misiunea și probabila recuperare completă a unui număr de pacienți au confirmat eficacitatea acestei abordări la pacienții cu limfom Burkitt Cu toate acestea, o serie de probleme nerezolvate rămân legate de indicațiile și tehnica AMTCM în limfomul Burkitt Acestea includ întrebări: ) care este regimul chimioterapeutic optim și dacă ar trebui adăugată iradierea totală a corpului (TOT); ) pentru care pacienți este indicat ABTCM și dacă poate fi efectuat în timpul primei remisiuni complete În prezent, există diferite regimuri de chimioterapie cu doze mari utilizate în combinație cu AMTCM Regimul BAST propus inițial (carmustină, citarabină, ciclofosfamidă, tioguanină) a fost ulterior intensificat printr-o creștere triplă a dozei de BCNU Regimul BEAM (etoposid, melfalan) a fost dezvoltat pentru a reduce toxicitatea combinației BAST Utilizarea iradierii corporale totale (TOT) a fost pusă sub semnul întrebării până acum Locul TOT în procesul regimului pregătitor la pacienții cu leucemie este fără îndoială de majoritatea cercetătorilor, dar nu de toți, deoarece unele tipuri de terapie intensivă nu duc la igienizarea măduvei osoase Cu toate acestea, în limfomul Burkitt, TOT nu este necesar, deoarece grefarea grefei nu este o problemă în ABTCM Există și alte regimuri pregătitoare utilizate pentru limfomul Burkitt cu sau fără TOT: ciclofosfamidă + carmustină; ciclofosfamidă; ciclofosfamidă + doxorubicină + vinblastină + citarabină + metotrexat etc În plus, adăugarea de TOT crește toxicitatea prin creșterea incidenței pulmonitei interstițiale și a encefalopatiei, iar la copiii mici trebuie avute în vedere efectele pe termen lung În prezent, pe baza experienței, se poate concluziona că aproximativ % dintre copiii cu limfom Burkitt sunt potențiali candidați pentru chimioterapie cu doze mari în combinație cu AMTCM Acestea includ: • pacienţi cu răspuns parţial după tratamentul primar; • copii cu recidivă sensibili la chimioterapie; • pacienţi cu leziuni ale SNC la momentul diagnosticului, în special cu implicarea a peste % din măduva osoasă în proces Pacienții cu limfom limfoblastic recurent sunt, de asemenea, candidați pentru transplant de măduvă dacă sunt sensibili la chimioterapie Majoritatea pacienților tratați cu ciclofosfamidă plus TOT au o rată de supraviețuire mai bună decât cei tratați numai cu chimioterapie în momentul recăderii Strategia de tratament pentru această categorie de pacienți ar trebui să fie aceeași ca și pentru pacienți cu leucemie și când se obține remisiunea și este disponibil un donator compatibil - AltCM Cu limfomul cu celule B, este posibil să se obțină o a doua remisie, totuși, de regulă, este scurtă, iar probabilitatea de vindecare nu depășește % După finalizarea programului de tratament intensiv timp de , - luni (în funcție de grupul de risc), copiii cu LNH cu celule B nu primesc terapie suplimentară de întreținere Controlul în dinamică constă într-o evaluare clinică, analize de sânge (clinice și biochimice) cu studiu obligatoriu al LDH, ecografie a leziunii primare Dacă este necesar, se efectuează o examinare detaliată, similară cu cea primară După finalizarea întregului program de tratament intensiv, care se desfășoară timp de , - , luni, în funcție de grupul de risc și radiațiile cerebrale, copiii cu LNH cu celule T primesc terapie de întreținere timp de de luni, inclusiv tratamentul inițial Controlul dinamic este efectuat în conformitate cu aceleași principii ca și în NHL cu celule B După încheierea terapiei intensive timp de - luni, în funcție de grupul de risc, pacienții cu limfom anaplazic mare (SLCL) nu primesc tratament de întreținere Cu toate acestea, problema utilizării tratamentului de întreținere la pacienții cu CCAL, în special cu stadiile III și IV ale bolii, este în prezent studiată Urmărirea dinamică include evaluare clinică, teste de sânge clinice și biochimice (LDH), ultrasonografie abdominală și radiografie toracică În ciuda tuturor eforturilor posibile menite să reducă toxicitatea terapiei, regimurile sale rămân destul de agresive, care pot fi însoțite de complicații imediate și pe termen lung Pentru prevenirea și tratamentul lor, se utilizează terapia de însoțire, care nu este mai puțin importantă decât terapia citostatică în sine Principiile de bază ale terapiei de însoțire fac posibilă nu numai suportarea unui tratament intensiv, ci mai ales prevenirea complicațiilor tardive, ceea ce asigură în cele din urmă calitatea vieții pacienților cu cancer Complicațiile pe termen lung pot fi asociate cu disfuncția diferitelor organe și sisteme, precum și cu dezvoltarea unor tumori secundare Ca urmare a utilizării medicamentelor alchilante și a radiațiilor ionizante, sunt posibile tulburări ale sistemului nervos central, sistemului endocrin, inimii și plămânilor, ficatului și rinichilor Utilizarea antraciclinelor, în special în combinație cu ciclofosfamidă, metotrexat și iradierea mediastinului și coloanei vertebrale, contribuie la complicații cardiace O doză cumulativă de antibiotice antracicline mai mare de mg/m poate duce la nyh și uneori modificări ireversibile ale mușchiului inimii, necesitând în unele cazuri un transplant de organe Tumorile secundare se dezvoltă la % sau mai mulți dintre pacienți în decurs de până la ani de la finalizarea tratamentului De regulă, apar leucemii non-limfoblastice, deși sunt posibile și alte boli neoplazice În ultimii ani, s-au raportat apariția unor tumori secundare mai devreme (după - de luni) în timpul tratamentului cu epipodofilotoxine (vepezid, tenipozid) cu o creștere a ponderii LAL printre acestea Acest lucru trebuie reținut atunci când se monitorizează copiii care au urmat tratament pentru LNH În acest sens, este imposibil să se ridice problema radierii oficiale a acestei categorii de pacienți - aceștia trebuie să fie sub supravegherea unui medic pentru o perioadă lungă de timp Încălcările identificate de la diferite organe și sisteme trebuie tratate de specialiști corespunzători împreună cu un oncolog Este recomandabil să includeți în cursul de reabilitare tratament sanatoriu și spa conform programelor de specialitate Mulți pacienți vindecați de LNH au nevoie de reabilitare psihologică, consiliere medicală și genetică pe probleme de familie și căsătorie, precum și asistență sociologică în alegerea unei specialități Capitolul BOALA HODGKIN (limfogranulomatoză) Boala Hodgkin este o boală tumorală a țesutului limfoid cu formarea de granuloame, a căror compoziție celulară este reprezentată de celule tumorale gigantice și elemente reactive ale inflamației Boala a fost descrisă pentru prima dată de patologul englez Thomas Hodgkin în Descrierea tabloului histologic al celulelor tumorale a fost făcută de S Ya Berezovsky ( ), mai târziu de K Sternberg ( ) și D Reid ( ) În literatura internă, celulele tumorale gigantice sunt de obicei numite celule Berezovsky-Sternberg (BSh) Baza caracteristicilor morfologice ale bolii Hodgkin sunt celulele BS Acestea sunt celule mari de până la de microni (µm) în diametru, care conțin sau nuclei, în care există nucleoli mari Citoplasma este abundenta, bazofila sau slab oxifila, uneori vacuolata Stadiile acestor celule sunt celule Hodgkin mai mici, cu un singur nucleu, asemănătoare morfologic cu imunoblastele S-a stabilit că celulele BS sunt o clonă tumorală care provine din limfocitele B ale centrilor germinali limfoizi Pe de altă parte, aceste celule pot avea caracteristici ale limfocitelor T și ale celulelor reticulare interdigitante Originea multilinie a celulelor HB poate fi explicată prin hibridom rezultat din fuziunea diferitelor linii celulare cauzate de virusul Epstein-Barr sau de alți agenți Studiile citogenetice au relevat o frecvență neașteptată a translocațiilor celulelor B ( : ) și a genei bcL- în boala Hodgkin O caracteristică interesantă a bolii Hodgkin este detectarea relativ rară (aproximativ %) a celulelor maligne HD în materialul de testat în prezența unui infiltrat reactiv pronunțat de limfocite, macrofage, granulocite și eozinofile Clasificarea histologică a bolii Hodgkin Clasificarea morfologică a bolii Hodgkin se bazează pe detectarea celulelor HD și pe caracteristicile histologice ale țesutului afectat În funcție de acesta din urmă, se disting variante histologice ale bolii Hodgkin Predominanța limfocitară (nodulară și difuză) Scleroza nodulară Varianta de celule mixte Depleția limfoidă Există variante nodulare și clasice de predominanță limfocitară Varianta nodulară a limfocitare predominanţa se caracterizează printr-o predominanţă a limfocitelor şi histiocitelor: CD + (marker limfocitelor B), CD - Celulele HD clasice (CD +) sunt rare, la fel ca virusul Epstein-Barr Se constată adesea transformarea progresivă a centrilor germinali ai ganglionilor limfatici Pacienții cu acest tip de variantă histologică au o istorie lungă; destul de des este diagnosticat la copii, în principal la băieți, afectând în principal o regiune a ganglionilor limfatici fără a implica mediastinul Varianta clasică a predominanței limfocitare este reprezentată de predominanța limfocitelor, față de care sunt detectate celule CD + BS Cursul clinic al bolii Hodgkin seamănă cu cel al pacienților cu o variantă celulară mixtă Varianta de celule mixte - CD + (celule BS) este adesea detectată pe fondul unui număr mare de celule reactive normale (limfocite, plasmocite, eozinofile, histiocite) Această variantă poate fi confundată cu limfomul periferic cu celule T, o stare generalizată de boală Scleroza nodulară - această variantă se caracterizează prin prezența fibrelor de colagen care împart ganglionii limfatici în lobuli care conțin un tip de celule BSH - celule lacunare Această variantă este adesea observată la copii, afectează ganglionii limfatici suprafrenici și are un anumit model de distribuție Depleția limfocitară este rar diagnosticată și este dificil de diferențiat de limfomul non-Hodgkin, în special de limfomul anaplazic cu celule mari Celulele HS și celulele pleomorfe sunt adesea găsite în raport cu limfocitele de fond Această variantă se caracterizează prin diagnosticare tardivă și prognostic prost Varianta cu predominanță limfocitară este relativ frecventă ( %) la copiii sub ani, în timp ce varianta depleției limfocitare este diagnosticată extrem de rar O variantă a sclerozei nodulare la copii se găsește indiferent de vârstă, totuși, este mai des depistată la adolescenți ( %) față de copiii mai mici ( %) Pe de altă parte, varianta de celule mixte este mai frecvent diagnosticată la copiii mai mici ( %) comparativ cu adolescenții ( %) În prezent, a fost dovedit rolul citokinelor secretate de celulele Hodgkin, care sunt asociate cu manifestările clinice ale bolii, precum febră, transpirații nocturne, imunodeficiență, scădere în greutate corporală, infiltrare leucocito-eozinofilă etc Numărul de citokinele depășesc , inclusiv interleukina- , interleukina- și factorul necrotic tumoral Interleukina- poate fi responsabilă de eozinofilie la pacienții cu boală celulară mixtă și factor de transformare B, factor de creștere, pentru fibroză în scleroza nodulară Epidemiologie În structura bolilor oncologice la copii, boala Hodgkin este de - %, iar printre limfoamele maligne - - % din cazuri Există o predominanță semnificativă a băieților în raport de : La copiii de pubertate, acest raport este uniformizat, adesea fetele se îmbolnăvesc mai des La copiii mici, boala Hodgkin este rară și este detectată mai ales în adolescență Ipotezele despre natura infecțioasă a bolii nu au fost confirmate serios Cu toate acestea, rolul virusului Epstein-Barr în patogeneza bolii Hodgkin a fost dovedit Este interesant de observat că expresia ADN-ului virusului Epstein-Barr depinde de vârsta pacienților Se determină la % dintre pacienții cu vârsta sub ani Există o predispoziție genetică la boala Hodgkin Astfel, la frați, incidența bolii este de - ori mai mare, iar la frații de același sex este de ori mai mare Există rapoarte în literatura de specialitate despre diagnosticul bolii Hodgkin la părinți și copii Gemenii monozigoți au șanse de de ori mai mari de a dezvolta boala decât gemenii dizigoți Starea sistemului imunitar joacă un rol important în apariția bolii Hodgkin Copiii cu boala Hodgkin au o deficiență imunitară celulară care include o scădere relativă a celulelor T și o sensibilitate crescută a celulelor T efectoare la monocitele supresoare și la celulele T supresoare Trebuie remarcat efectul radiațiilor asupra perturbării pe termen lung a homeostaziei populației de celule T La pacienții cu forme congenitale și dobândite de imunodeficiență, nu a existat o creștere a incidenței bolii Hodgkin Clinica și diagnosticul bolii Hodgkin Tabloul clinic al bolii Hodgkin se caracterizează prin prezența intoxicației (febră peste ° C, transpirație noaptea, pierderea poftei de mâncare și a greutății corporale, mâncărimi ale pielii), care apare la aproape / dintre pacienți și aproape întotdeauna în stadiile generalizate ale bolii În sângele periferic, de regulă, există leucocitoză neutrofilă, la un număr de pacienți - eozinofilie, VSH este adesea crescută Boala Hodgkin este o boală care afectează diferite organe și sisteme ale copilului La majoritatea copiilor, boala este diagnosticată în zonele suprafrenice Principala manifestare clinică a bolii Hodgkin este o creștere a ganglionilor limfatici O creștere a ganglionilor limfatici periferici se înregistrează la - % dintre pacienți Cel mai adesea, apare o creștere a ganglionilor limfatici cervico-supraclaviculari în proiecția mușchilor sternocleidomastoidieni, mai rar în cei axilari, inghinali și femurali Noduli limfatici Orez Un pacient cu boala Hodgkin Înfrângerea ganglionilor limfatici cervicali și supraclaviculari din stânga de consistență nu, nedureroasă, nelipită între ele, formează conglomerate de diferite dimensiuni (Fig ) Frecvența leziunilor ganglionilor limfatici intratoracici variază de la la % Potrivit Institutului de Cercetare de Oncologie și Hematologie Pediatrică al Centrului de Cercetare a Cancerului din Rusia, se observă o creștere a ganglionilor limfatici mediastinali la %, iar în rândul adolescenților - la - % dintre pacienți Potrivit majorității cercetătorilor, înfrângerea ganglionilor limfatici intratoracici duce la o deteriorare a prognosticului bolii, în special cu o leziune masivă Simptomele de afectare a ganglionilor limfatici intratoracici sunt variate și depind de localizarea procesului, de gradul de compresie sau de germinare a structurilor vitale și a organelor mediastinului Cu afectarea ganglionilor limfatici mediastinali, se poate dezvolta comprimarea venei cave superioare, traheea sau compresia plămânilor de către ganglioni limfatici bronhopulmonari măriți, mai rar - compresia măduvei spinării cu dezvoltarea paraliziei Aproape % dintre copii au un sindrom de compresie al venei cave superioare, a cărui prezență prezintă dificultăți pentru efectuarea unei operații de diagnostic Deformarea toracelui din cauza comprimării oaselor care îl formează de către tumoră este rară Cel mai adesea la copiii cu boala Hodgkin, există o creștere a ganglionilor paratraheali, traheobronșici, bronhopulmonari, mai rar în grupul anterior și ganglionii limfatici bifurcați Mărirea glandei timus este înregistrată la fiecare al cincilea pacient Afectarea pulmonară în boala Hodgkin apare în % din cazuri (mai des la adolescenți) și se caracterizează prin modificări infiltrative sau focale ale plămânilor (Fig ) Infiltrarea tumorală a pleurei se observă în - % din cazuri, efuziunea în cavitățile pleurale se acumulează rar și are în mare parte localizare unilaterală Implicarea în procesul pericardului cu prezența revărsării în acesta poate apărea în principal la copiii mai mari cu leziuni ale ganglionilor limfatici intratoracici Înfrângerea diafragmei se observă extrem de rar, de obicei în cazuri de generalizare a bolii și nu depășește , % din cazuri La / dintre pacienții cu leziuni ale ganglionilor limfatici intratoracici nu există simptome clinice, iar expansiunea umbrei mediastinale este depistată întâmplător în timpul unui examen radiografic preventiv (Fig ) Afectarea izolată a mediastinului sau a ganglionilor limfatici subdiafragmatici este mai mică de % din cazuri Când procesul este localizat sub nivelul diafragmei, evoluția bolii poate fi complicată prin compresia ureterelor de către ganglioni limfatici măriți cu dezvoltarea hidronefrozei sau intestinelor cu manifestări ale sindromului de malabsorbție și cu o creștere a ganglionilor limfatici al hilului hepatic, cu dezvoltarea icterului Mărirea ficatului și a splinei în boala Hodgkin este destul de comună, dar nu indică întotdeauna afectarea acestor organe Astfel, implicarea ficatului în proces se înregistrează la - % dintre pacienți și se corelează cu un prognostic nefavorabil al bolii Splina este afectată la / dintre pacienți, de obicei cu forme generalizate ale bolii Afectarea oaselor coloanei vertebrale, coastelor, pelvisului, oaselor lungi apare la - % dintre pacienți Implicarea măduvei osoase, a pielii, a amigdalelor, a sistemului nervos, a rinichilor este rară și este o manifestare a diseminării bolii Diagnosticul și diagnosticul diferențial al bolii Hodgkin Verificarea morfologică a diagnosticului și a variantei bolii se realizează cu ajutorul puncției și biopsiei formării tumorale a ganglionilor limfatici afectați cu studiul morfologiei și imunologiei țesutului tumoral În diagnosticul bolii Hodgkin, este important să se clarifice varianta histologică a bolii folosind o biopsie a țesutului tumoral Diagnosticul modern al bolii Hodgkin se bazează pe o examinare cuprinzătoare a pacientului cu includerea metodelor de cercetare cu raze X, radioizotop și ultrasunete și este efectuat pentru a clarifica gradul de răspândire a procesului la diferite organe și structuri, adică stadiul bolii, înainte ca pacientul să fie tratat Orez Radiografia toracică - leziune a țesutului pulmonar Orez Radiografia toracică - afectarea ganglionilor mediastinali Domeniul de aplicare al metodelor de cercetare obligatorii: • test clinic de sânge; • test biochimic de sânge (cu studiul proteinelor, acidului uric, fosfatazei alcaline, enzimelor hepatice, haptoglobinei, ceruloplasminei); • puncția și biopsia ganglionilor măriți cu studii morfologice și imunologice de punctat sau biopsie de țesut tumoral; • radiografie în două proiecții (directă și laterală) și tomografia organelor toracice; • examenul ecografic (ultrasunete) ganglionilor limfatici periferici, mediastinului, cavităţii abdominale şi spaţiului retroperitoneal; • scanarea țesutului limfatic cu citrat de galiu- ; • scanarea oaselor cu tehneţiu- ; • Tomografia computerizată (CT) a toracelui sau a cavității abdominale, care vă permite să oferiți informații mai precise despre localizarea tumorii primare, structura, forma, dimensiunea, relația acesteia cu țesuturile și organele din jur și crește acuratețea diagnosticului leziunii O examinare cuprinzătoare ar trebui efectuată într-un timp relativ scurt Utilizarea metodelor de cercetare cu raze X, ultrasunete, radioizotopi, studiul morfologiei punctului și biopsiei țesutului tumoral și evoluția clinică a bolii ne permite să evaluăm gradul de răspândire a procesului la boală (stadiul bolii) Pentru evaluarea stadiului bolii se folosește clasificarea clinică adoptată la Ann-Arbor în pentru limfoamele maligne, conform căreia se disting stadii ale bolii Clasificare clinică Stadiul I - înfrângerea unui grup de ganglioni limfatici (I) sau a unui organ sau țesut extralimfatic (IE) Stadiul II - Implicarea a două sau mai multe grupuri de ganglioni limfatici pe o parte a diafragmului (II) sau implicarea unui organ sau țesut extralimfatic și a unuia sau mai multe grupuri de ganglioni limfatici pe o parte a diafragmului (NU) Stadiul III - înfrângerea a două sau mai multe grupuri de ganglioni limfatici de ambele părți ale diafragmului (III) sau cu implicarea splinei (Shs) sau implicarea unui organ extralimfatic (țesut) și a unuia sau mai multor grupuri de ganglioni limfatici pe ambele părți ale diafragmei (ShE) Stadiul V - leziune multifocală diseminată a unuia sau mai multor organe extralimfatice (țesut) - ficat, plămâni, oase, măduvă osoasă etc , cu sau fără afectarea ganglionilor limfatici; în timp ce simbolul "E" denotă înfrângerea zonelor extraganglionare (extra-limfatice) În plus, atunci când se specifică stadiul bolii, este necesar să se ia în considerare prezența (B) sau absența (A) a simptomelor de intoxicație și prezența (b) sau absența (a) a activității biologice a procesului Simptomele intoxicației includ prezența unei febre de peste ° C timp de o săptămână, transpirații nocturne abundente, scădere în greutate de peste % în ultimele luni, mâncărimi ale pielii Aceste simptome se corelează adesea cu stadiile generalizate (III și IV) ale bolii, se observă la - % dintre pacienți și au o valoare prognostică importantă Markerii "activității biologice" a bolii sunt niveluri crescute de ceruloplasmină (mai mult de U/l), haptoglobină (mai mult de , g/l), ESR (mai mult de mm/h), fibrinogen (mai mult de U/l) /l în ser); aceste modificări se observă în procesul generalizat La o întâlnire de la Cotswald, această clasificare a fost revizuită pentru a reflecta noile propuneri Clasificarea adoptată în Ann-Arbor nu a ținut cont de masa tumorii (dimensiunea sau numărul de zone afectate) sau de specificul leziunii Din acest motiv, s-a propus o subclasificare a sistemului de stadializare, în special la pacienții cu adenopatie mediastinală severă, la care tumora mediastinală a depășit / din dimensiunea transversală a toracelui la nivelul cupolei diafragmei pe un standard radiografie posteroanterior (substadiul PIA) Pacienții din acest grup au avut un risc crescut de recidivă a bolii după o singură radioterapie La pacienții cu stadiul patologic III al bolii, care prezintă leziuni ale splinei, ganglionilor limfatici ai hilului splinei, ficatului sau celiac (substadiul II), prognosticul este mai favorabil decât la pacienții cu leziuni ale paraaorticei, iliace sau ganglionii limfatici mezenterici (substadiul III ) La copii predomină stadiile I-II, iar stadiul II al bolii Hodgkin apare la - % dintre copii, indiferent de vârstă Stadiile generalizate și simptomele intoxicației sunt mai des observate la adolescenți Stadiul clinic (SC) se stabilește în funcție de datele unei examinări cuprinzătoare, stadiul patologic (PS) se determină în funcție de datele laparotomiei Stadializarea clinică a bolii Hodgkin se realizează luând în considerare o analiză detaliată a simptomelor clinice, semnelor de disfuncție cardiopulmonară și de organ cu înregistrarea locației și dimensiunii tuturor ganglionilor limfatici palpabili pescuitul, studiile inelului faringian (Waldeyer) etc Sunt luate în considerare funcțiile sângelui periferic, rinichilor și ficatului În plus, sunt investigați markeri serici, cum ar fi nivelurile antigenice CD și SVZO, care, împreună cu VSH crescut, pot fi asociați cu un prognostic mai rău și pot servi ca un indicator al activității procesului Pacienții cu simptome generale sau boală în stadiul III-IV trebuie supuși unei biopsii de măduvă osoasă Cu ajutorul radiografiei toracice și CT se clarifică starea ganglionilor limfatici intratoracici (inclusiv rădăcinile plămânilor și unghiul cardiodiafragmatic), parenchimul pulmonar, pericardul, pleura și peretele toracic Modificările identificate pot servi ca bază pentru utilizarea unei terapii mai active În ultimele două decenii, rolul laparotomiei exploratorii cu splenectomie ca procedură diagnostică și terapeutică a fost revizuit Multe centre de cercetare au realizat un studiu special al rolului laparotomiei exploratorii în boala Hodgkin la copii Laparotomia exploratorie a inclus splenectomie și biopsie hepatică marginală, biopsie ganglionară multiplă și, dacă a existat un proces pelvin, ooforopexie la fete După laparotomie la copii, s-a observat o creștere a frecvenței și severității bolilor infecțioase, în special virale Există raportări privind o incidență ridicată a sepsisului după splenectomie, în special la copiii sub ani Riscul de infecție depinde în mare măsură de intensitatea chimioterapiei după splenectomie În plus, pot apărea complicații sub formă de obstrucție a intestinelor și ureterelor De asemenea, în literatura de specialitate sunt raportate o creștere a frecvenței tumorilor secundare la acești pacienți Posibilitățile moderne de diagnosticare complexă, inclusiv metode precum studiile cu ultrasunete și radioizotopi ale sistemului limfatic, fac posibilă clarificarea gradului de implicare a diferitelor structuri și organe ale cavității abdominale și spațiului retroperitoneal înainte de tratament și în timpul monitorizării dinamice a cursului boala Decizia de a efectua o laparotomie exploratorie trebuie cântărită cu atenție, ținând cont de impactul informațiilor primite asupra tacticii de tratament Prin urmare, alegerea terapiei dictează domeniul de aplicare al examinării pentru a stabili stadiul bolii Astfel, la pacienții cu stadii clinice III și V, stadializarea chirurgicală nu va modifica chimioterapia agresivă, așa că trebuie utilizată stadializarea clinică Astfel, laparotomia cu splenectomie nu poate fi o procedură de rutină Laparotomia poate fi efectuată în cazurile în care rezultatele acesteia vor afecta tactica tratamentului Astfel, indicația laparotomiei exploratorii cu splenectomie, simptomele de implicare a splinei cu hipersplenism pot persista după terminarea chimioterapiei inductive factori de prognostic Pe măsură ce tratamentul bolii Hodgkin s-a îmbunătățit, valoarea prognostică a diferiților factori s-a schimbat Cu toate acestea, unii dintre ei continuă să influențeze succesul și alegerea terapiei Acești factori sunt interdependenți, cum ar fi stadiul, masa tumorii și activitatea biologică a bolii Stadiul bolii rămâne cel mai important factor de prognostic La pacienții cu stadii avansate, în special cei cu IV, prognosticul bolii este mai rău decât la pacienții cu stadii incipiente Masa tumorii reflectă numărul de zone afectate Pacienții cu limfadenopatie mediastinală au un risc crescut de recidivă Eficacitatea terapiei combinate la pacienții cu stadiul II și leziuni mediastinale masive este mai mare decât în cazul radioterapiei în monoterapie La pacienții cu leziuni multiple (mai mult de zone), prognosticul este mai rău Prognostic deosebit de prost la pacienții cu stadiul IV și leziuni de organe multiple Simptomele generale reflectă activitatea biologică a procesului în boala Hodgkin și sunt însoțite de un prognostic mai rău Prezența febrei și a transpirațiilor nocturne abundente la pacienți determină cel mai prost prognostic Indicatori de laborator: creșterea VSH, feritina serică, antigenul CD și scăderea hemoblobinei, albuminei sunt asociate cu un prognostic mai rău Acești indicatori reflectă biologia și masa tumorii Pacienții cu simptome generale sau stadiile III și V ale bolii trebuie să fie supuși unei biopsii de măduvă osoasă Varianta histologică influențează și prognosticul bolii Pacienții cu stadiile I-II și o variantă de celule mixte prezintă risc de recidive subdiafragmatice Pacienții cu depleție limfocitară au un prognostic prost Vârsta copiilor este, de asemenea, un factor de prognostic important Potrivit Universității Stanford, ratele de supraviețuire la și ani pentru copiii cu vârsta de până la ani sunt de %, respectiv %, comparativ cu % și % în rândul adolescenților ( - ani) și % și % la adulți Supraviețuirea mai bună la copiii mici poate fi explicată prin frecvența mare a predominanței limfoide și a variantei celulare mixte, frecvența mai scăzută a stadiilor generalizate și simptomele generale Copiii sub ani au un prognostic bun Astfel, factorii de prognostic nefavorabil pentru boala Hodgkin la copii includ: Vârsta pubertară și prepuberală Variante histologice - epuizarea limfoidă, scleroza nodulară Afectarea ganglionilor limfatici intratoracici Stadiul GV al bolii Prezența simptomelor de intoxicație și activitate biologică a procesului Masivul leziunii: • dimensiunile ganglionilor limfatici mai mari de cm în diametru; • afectarea a sau mai multe grupuri de ganglioni limfatici; • indice mediastinal-toracic (MIT) egal cu , sau mai mult În conformitate cu stadiul stabilit al bolii și cu factorii de prognostic identificați, un grup de risc este determinat înainte de începerea tratamentului Există grupe de risc prognostic: favorabil ( ), standard ( ), nefavorabil ( ) Grupa I de risc include pacientii cu stadiile I-II Aa si AB, care nu prezinta factori de prognostic nefavorabil Al -lea grup de risc include pacienți cu stadiile II Aa și Ab cu prezența unuia sau mai multor factori de prognostic nefavorabil și cu stadiile III Aa și Ab și absența factorilor de prognostic nefavorabil Al -lea grup de risc include pacienți cu stadiile III Aa și III Ab și factori de prognostic nefavorabil, precum și cu stadiile II Bb, III Bb Pacienții cu stadiul GV al bolii cu implicare în procesul plămânilor, pleurei, pericardului, ficatului și oaselor au cel mai mare risc Tratament În trecut, s-au realizat progrese în tratamentul bolii Hodgkin localizate în stadiul I și II la adulți și copii prin utilizarea radioterapiei În prezent, radioterapia la copii și-a pierdut semnificația complet independentă și este utilizată exclusiv în scopuri de consolidare după terminarea chimioterapiei, preferându-se radiațiile de mare energie generate de acceleratorii ciclici și liniari Tratamentul bolii Hodgkin la copii în stadiul actual include metode de chimio- și radiații, chimioterapia ocupând locul principal Obținerea unei eficiențe ridicate a tratamentului și reducerea efectelor imediate și pe termen lung ale terapiei este principiul călăuzitor în tratamentul acestei boli Începutul chimioterapiei pentru boala Hodgkin datează din , când Wintrobe și Huguley, iar în L F Larionov a folosit mustargen și a constatat eficiența ridicată a acestui medicament Ulterior, în tratamentul bolii Hodgkin au fost utilizate și alte medicamente anticancer: agenți alchilanți - ciclofosfamidă, dopan, clorbugin (leukeran), ifosfamidă, preparate din plante - vinblastină, vincristină (onkovin), preparate sintetice - procarbazină (natu-lan), dacarbazină (DTIS), imidazol-carboxamidă, prospidină, derivați de nitrozuree - CCNU (lomustine, belustin) ), nidran (ACNU), nitrometiluree, antibiotice antitumorale - adriamicină, farmorubicin, carminomicină, za-vedos (idarubicin), fleomicine - bleomicin, bleomicetin, epipodofilotoxine - etoposid (VR- - , vepozideid), -teni-vepezid (VM) ), compuși de platină - cisplatină, carboplatină Cele mai eficiente combinații au fost MOPP (mustargen + oncovin + procarbazină + prednisolon), CVPP (ciclofosfamidă + vinblastină + procarbazină + prednisolon), COPP (ciclofosfamidă + oncovin + procarbazină + prednisolon), DOPP (dopan + oncovin + procarbazină + prednisolon), ABVD (adriamicină + bleomicina + vinblastină + imidazol-carboxamidă), OPRA (vincristină + procarbazină + + prednisolon + adriamicină) Programe de chimioterapie utilizate la copiii cu boala Hodgkin Medicamente Doza si modul de administrare MORR Mecloretamina (muștar cu azot) mg/m intravenos în zilele și Vincristină (oncovin) , mg/m , zilele și Procarbazină mg/m , oral - zile Prednisolon mg/m , oral - zile Ciclurile se repetă lunar ABVD Doxorubicină (adriamicină) mg/m intravenos în zilele și Bleomicina mg/m intravenos în zilele și Vinblastină mg/m intravenos în zilele și Dacarbazina mg/m intravenos si zile MOPP/ABVD cicluri MOPP alternate cu cicluri ABVD SVPP Clorambucil mg/m , pe cale orală în zilele și Vinblastină mg/m intravenos în zilele și Procarbazină mg/m , oral - zile Prednisolon mg/m , oral - zile Continuare Medicamente Doza si modul de administrare SORR Ciclofosfamidă mg/m intravenos în zilele și Vincristină , mg/m intravenos în zilele și Procarbazină mg/m , oral - zile Prednisolon mg/m , oral - zile OPRA Vincristină , mg/m IV , și Procarbazină zile mg/m , pe cale orală Zilele - Prednisolon mg/m , oral - zile Doxorubicină mg/m IV ziua - Ciclurile se repetă lunar În prezent, nu există un singur tratament ideal pentru copiii cu boala Hodgkin La copii, tratamentul este însoțit de un număr semnificativ mai mare de efecte secundare și complicații decât la adulți Utilizarea radiațiilor poate duce la modificări profunde ale sistemului musculo-scheletic, întârziere a creșterii osoase, atrofie musculară în zona de iradiere, astfel încât prescrierea de doze mari de radiații ca monoterapie copiilor cu stadii incipiente ale bolii Hodgkin este nejustificată din cauza posibilelor complicații În plus, pot apărea complicații ale gonadelor cauzate de utilizarea chimioterapiei În ultimii ani, a fost nevoie de reducerea intensității chimioterapiei, a dozelor și a volumului radioterapiei Durata totală a chimioterapiei și volumul radioterapiei au fost reduse la - Gy Alegerea volumului și intensității chimioterapiei este determinată de evaluarea factorilor adversi identificați ca urmare a unei examinări cuprinzătoare a pacienților și care afectează prognosticul bolii (grupul de risc) O condiție prealabilă pentru eficacitatea tratamentului este respectarea regimului de chimioterapie ciclică: cursurile de săptămâni alternează cu intervale de săptămâni în tratament Tratamentul poate fi întrerupt prin adăugarea de boli infecțioase (varicela, SARS, herpes zoster, sepsis etc ) sau dezvoltarea unor complicații severe Tratamentul se efectuează într-o stare satisfăcătoare a pacientului și în absența hipoplaziei hematopoietice (când numărul de leucocite este mai mare de , ' /l, granulocite este mai mare de , x /l, trombocitele sunt mai mari de x /l) l) Pentru consolidarea remisiunii după terminarea ciclului de chimioterapie, conform indicațiilor, se efectuează iradierea zonelor afectate Doza unică focală (ROD) variază de la , la Gy pe zi Doza focală totală (SOD) de expunere, în funcție de programele de tratament, variază de la la Gy Recidivele bolii Hodgkin și tratamentul lor În ciuda progreselor înregistrate în tratamentul bolii Hodgkin la copii, după introducerea în practică a chimioradioterapiei combinate, frecvența recurenței bolii variază de la la % Cele mai multe recăderi apar în primii ani de la terminarea tratamentului, mai mult de jumătate dintre ele survin în primul an Există recidive timpurii și tardive Recidiva precoce se caracterizează prin apariția semnelor bolii în primul an și târziu - la o dată ulterioară (mai mult de luni) după obținerea remisiunii Identificarea recăderilor locale și diseminate se observă cu aproximativ aceeași frecvență Apariția recidivelor bolii Hodgkin la copii este asociată mai des cu inadecvarea terapiei din cauza subestimării stadiului bolii și a factorilor de risc (grupuri de risc) sau a încălcării regimului și a dozelor de chimioterapie și radioterapie din diverse motive Confirmarea morfologică a recidivei bolii este o condiție prealabilă în fiecare caz individual Efectuarea unei examinări cuprinzătoare a pacientului cu clarificarea zonelor afectate, a factorilor de prognostic advers, a stării activității imunologice este necesară pentru a selecta cantitatea de terapie Alegerea tacticii de tratament în caz de recidivă a bolii se bazează pe o evaluare detaliată a tabloului clinic al recidivei, momentul apariției acesteia, tratamentul anterior și factorii de prognostic Chimioradioterapia combinată este, de asemenea, utilizată în tratamentul recăderilor bolii Hodgkin Intensitatea și durata chimioterapiei pentru recidive depind de gradul de răspândire a procesului și de grupul de risc al pacientului La pacienții cu recidivă a bolii se folosesc scheme de chimioterapie, inclusiv medicamente de linia a -a: derivați de nitrozuree, vepezid, dacarbazină, fleomicine, imidazol-carboxamidă etc Alegerea regimurilor de chimioterapie depinde în mare măsură de localizarea leziunii Deci, atunci când țesutul pulmonar este implicat în proces, se folosesc regimuri de chimioterapie cu adaos de preparate cu uree (CCNU, BCNU etc ), când este implicat ficatul, se folosesc antibiotice antitumorale, când ganglionii sunt afectați, prospidina , vepezid, imidazol-carboxamidă Cele mai utilizate regimuri de chimioterapie pentru Boala Hodgkin la copii ar trebui să includă CEP, IEP, ABVD, Dexa-BEAM etc În cazurile unei evoluții recidivante continue a bolii Hodgkin, este indicată utilizarea chimioterapiei în doze mari cu transplant de măduvă osoasă autologă sau de celule stem periferice Când efectul deplin este atins după aplicarea a - cure de chimioterapie antirecădere, în funcție de caracteristicile recidivei, se efectuează radioterapia de consolidare pe zonele afectate Potrivit diverșilor cercetători, rata de supraviețuire a copiilor cu boala Hodgkin este de - % Procentul mare de vindecare la copii determină necesitatea monitorizării și evaluării dinamice a calității vieții Mulți cercetători subliniază efectul advers al chimioradioterapiei combinate asupra funcției de reproducere a persoanelor care au avut boala Hodgkin în copilărie Au o creștere a frecvenței infertilității, urmași cu malformații congenitale Prin urmare, este important să se prezică descendenții sănătoși în familiile în care unul dintre părinți a primit tratament pentru boala Hodgkin O urmărire de de ani a foștilor pacienți la Institutul de Cercetare al DoiG RCRC RAMS a arătat că de pacienți au împlinit vârsta de ani și mai mult, dintre care au o familie și au descendenți Copiii născuți din părinți, dintre care unul a primit tratament pentru boala Hodgkin, s-au născut sănătoși Sarcina și nașterea la femeile care au născut într-o remisiune completă pe termen lung (mai mult de ani) nu a agravat prognosticul bolii; nu sunt de dorit în stadiile incipiente ale formării remisiunii ( - ani) Tratamentul combinat al bolii Hodgkin în copilărie nu afectează semnificativ funcția de reproducere și abilitățile mentale ale foștilor pacienți Capitolul | TUMORI HISTIOCITICE LA COPII Histiocitoza este un grup divers de boli caracterizate printr-un proces proliferativ în sistemul fagocitelor mononucleare (MP) În funcție de gradul de maturitate și diferențierea elementelor histiocitare, există diferite forme ale bolii care au caracteristici ale clinicii, prognosticului și tratamentului Elementele celulare ale sistemului fagocitelor mononucleare participă la răspunsul imun împotriva antigenelor infecțioase și străine cu dezvoltarea sindroamelor proliferative histiocitare de natură reactivă sau tumorală Diagnosticul și diagnosticul diferențial al bolilor histiocitare reactive și neoplazice la copii Celulele sistemului fagocitar mononuclear (MPS) sunt derivate din promonocitele măduvei osoase, care sunt originea a două linii celulare distincte funcțional Prima linie celulară (macrofage adevărat) include monocite din sângele periferic și derivații acestora, macrofage tisulare (histiocite) Acestea includ macrofage peritoneale, pleurale, alveolare, osteoclaste, celule Kupffer, histiocite ale țesutului conjunctiv și altele A doua linie celulară (antigen-prezentativă) include o populație de celule dendritice care și-au pierdut funcția de macrofage în timpul filogenezei Celulele reprezentative de antigen sunt împărțite în clase: celule reticulare dendritice (DRC), celule reticulare interdigitante (IRC) și celule Langerhans (CL) Celulele dendritice sunt strâns asociate cu zonele T și cu celulele B ale organelor limfatice Orice patologie luată în considerare în sindroamele histiocitare este rezultatul proliferării reactive sau neoplazice a uneia dintre aceste două linii celulare Astfel, elementele celulare SMP constituie un important sistem de apărare al organismului uman împotriva antigenelor infecțioase și străine și sunt o componentă celulară importantă a răspunsului imun Manifestările clinice și patologice ale uneia dintre cele mai frecvente boli ale SMF - histiocitoza celulelor Langer-Hans (LCH) au fost descrise anterior ca granulom eozinofil, boala Hand-Schüller-Christian, boala Abt-Letterer-Zieve Prognosticul pacienților cu aceste boli a variat de la favorabil la fatal Lichtenstein în a distins pentru prima dată caracteristicile clinice și patologice comune ale acestor sindroame și le-a numit "Histiocitoza X" După descoperirea de către Neselof și colab ( ) faptul că celulele afectate din histiocitoza X erau celule dendritice, denumirea acestei boli a fost schimbată de majoritatea cercetătorilor în "LCH", sau "histiocitoza celulelor Langerhans" În , grupul de lucru al Societății Histiocitare a recomandat ca toate sindroamele histiocitare la copii să fie împărțite în grupe În același timp, LCG era clasa I Histiocitoza de la fagocite mononucleare, altele decât celulele Langerhans, a intrat în clasa II Clasa III a inclus forme maligne de histiocitoză Diagnosticul se bazează pe criterii histogenetice specifice Clasificarea principalelor histiocitoze reactive și neoplazice este prezentată în tabel Diagnosticul histiocitozei celulelor Langerhans se bazează pe detectarea unor celule dendritice specifice numite celule Langerhans (Fig ) Se caracterizează prin citoplasmă eozinofilă, nuclee palide, lobulate, uneori sub formă de fasole, de formă neregulată, care conțin cromatină fin dispersată și nucleoli mici Complexul granulomatos asociat cu proliferarea celulară este format din limfocite, histiocite fagocitare, eozinofile și neutrofile În unele cazuri, tabloul histologic Orez microfotografie Puncția de formare a țesuturilor moi - celule Langerhans (epidermocite procese albe), eozinofile * Tabelul Clasificarea principalelor histiocitoze la copii Sindroame Caracteristicile pacientilor Organe afectate Histopatii Clasa I L CG Copii timpurii Oasele, plămânii, celulele dendritice vârstă, rar ficat, limci: granule Birbeck, adolescenți și ganglioni CDla+ fatici adulți, piele, splină, măduvă osoasă Clasa II SGMPA Copii mai mari, Histiocitoză sinusală limfatică, țesut adult, ganglioni limfatici rareori extra- cu plasmocitoză, fofagocitoză lim- ganglionară: leziuni CDla(-), S- (+) VAGFS În orice posibile infiltrate osoase din hisrast, creier asociat, selesentiocite din eritrocite cu ka virale, gocitoză hepatică și infecție limfatică sau alte infecții citare, adesea la indivizi imunodeprimați SHHH Sugari, infiltrate osoase din creierul is-moștenit, selesentiocite din eritrocite autozomale, ficat, gocitoză și celule SNC limfo-recesive Clasa III onll (FAB-M ) Copii sub ani, oase adulți, creier vedetă, sânge, piele peste de ani, gingii Monoblaste în sângele periferic, mai mult de % în măduva osoasă, CDllc+, CD +, CD +, CD +, CD + Malign-Copii mai mari histio- și tineri citoză Ganglioni limfatici, ficat, splina, oase, maduva osoasa, tractul gastrointestinal Adevărat his- Limfom tiocitar pentru adulți (sarcom his-tiocitar) Limfatic Histiocite atipice, intermediare între monoblaste și macrofage tisulare fixate, expresie diferită a antigenelor, CD ± Ki-I(-) Atipice fixată noduli, histiocite oblice, ti, piele, fenotipul tractului gastrointestinal adesea CDllc+, CD + infiltratele includ macrofage mari, pleomorfe Celulele Langerhans pot fi identificate imunohistochimic prin exprimarea antigenului CDla (OCT- ) sau ultrastructural prin detectarea granulelor Birbeck Din păcate, până acum nu este posibil să se considere celulele Langerhans drept tumori normale sau patologice Există mai multe teorii care explică etiologia LCH Potrivit unuia, aceasta este o patologie a reglării imune, deoarece în majoritatea cazurilor de boli este detectat unul sau altul defect imunitar Potrivit altuia, LCH este rezultatul activării mediatorului citokinei, ceea ce duce la proliferarea răspunsului a celulelor dendritice Nu se poate exclude ca boala să fie rezultatul unei infecții virale, iar retrovirusurile acționează ca un agent infecțios Datele clinice, radiologice și de laborator, care evaluează caracteristicile cursului clinic și rezultatele tratamentului pacienților, nu exclud procesul patogenetic și tumoral Spre deosebire de histiocitoza celulelor Langerhans, histiocitozele de clasa II provin din alte celule decât celulele dendritice Langerhans Cea mai frecventă histiocitoză sinusală cu limfadenopatie masivă (SGMLA) A fost descrisă pentru prima dată ca o entitate nosologică separată în de Rosali și Dorfman Boala se caracterizează prin mărirea dureroasă a ganglionilor limfatici cervicali Alte grupuri de ganglioni limfatici, țesut limfoid al nazofaringelui și localizări extraganglionare (piele, rar oase) sunt implicate în proces la aproximativ - % dintre pacienți Simptomele clinice pot persista un număr de ani Histopatologic, SHMLA se manifestă prin proliferarea plasmocitelor, macrofagelor cu semne de fagocitoză a limfocitelor Aceste date sugerează că răspunsul imun afectat cu modificări pronunțate în țesutul limfoid poate fi veriga centrală în patogeneza HMLA Histiocitoza S- este pozitivă, nu exprimă antigenul CDla Studiile ultrastructurale au relevat natura non-langen-harsian-celulară a histiocitelor, întrucât se observă remisiuni spontane ale bolii și nu există leziuni ale organelor vitale Diferiți cercetători în această formă a bolii au folosit radioterapie, chimioterapie (vincristină, ciclofosfamidă etc ) cu îmbunătățiri pe termen scurt Am folosit cu succes a-interferon - reaferon cure repetate pe termen lung de - milioane intramuscular până la - luni De asemenea, sunt posibile remisiile spontane ale bolii Prognosticul bolii este în general bun Histiocitoza de clasa II include, de asemenea, sindromul hemafagocitar asociat virusului (VAHPS), care este un răspuns generalizat al organismului la o infecție virală la pacienții cu diferite stări de imunodeficiență Sindromul a fost descris de Rissdal în la un grup de pacienți cu imunodeficiențe congenitale (boala Chediak-Higashi, sindromul limfoproliferativ X-linked etc ) La pacienții cu VAGFS, există o proliferare a histiocitelor reactive cu semne de eritrofagocitoză în măduva osoasă, splină, ficat, ganglioni limfatici, sistemul nervos central și alte organe Manifestările clinice sub formă de febră, insuficiență hepatică, pancitopenie, coagulopatie severă (DIC) sunt nedorite, deoarece adesea duc la moartea pacientului Se presupune că nu numai virușii, ci și paraziții, ciupercile și agenții bacterieni pot fi factori etiologici Virușii care conduc cel mai adesea la dezvoltarea VAGFS aparțin familiei herpetice (EDV), precum și citomegalovirusurile, virusurile rujeolei, parainfluenza și adenovirusurile Boala are un prognostic prost Limfohistiocitoza hemofagocitară familială (FHLH), ca și VAHFS, este o boală fatală rapid progresivă moștenită într-o manieră autosomal recesivă; caracterizată prin proliferarea macrofagelor activate Copiii de vârsta toracică sunt bolnavi, indiferent de podea Infiltrarea histiocitelor cu semne de eritrofagocitoză în măduva osoasă Boala este însoțită de febră, hepatosplenomegalie și pancitopenie Criteriile de diagnostic pentru acest complex de simptome sunt afectarea măduvei osoase, ganglionilor limfatici, splinei, ficatului, meningelor (pleocitoză), trigliceridemiei SGLT diferă de VAGFS prin absența asocierii cu infecția și prezența unui factor ereditar Există o încercare de a trata boala cu polichimioterapie cu efect parțial Conform literaturii din ultimii ani, ambele boli (VAGFS și SGLT) sunt consecințele producerii și controlului afectat al citokinelor, în special al factorului tumoral-necrobiotic Clasa II de histiocitoză mai include și alte așa-numite sindroame reactive: boli de depozitare (boli Pompe, Gaucher, Niemann-Pick, gangliozidoză tip I, boala Fabry, xantogranulomul juvenil), unele sindroame proliferative (boala grefă contra gazdă), berilioză si etc Clasa KIII de sindroame histiocitare include histiocitoza tumorală malignă Termenul de "histiocitoză malignă" a fost propus în de către N Rappa- port Conform clasificării histologice a OMS a neoplasmelor maligne ale țesuturilor hematopoietice și limfoide, histiocitoza malignă este clasificată ca "leucemie acută și boli asociate", iar histiocitoza din celulele Langerhans (X-histiocitoza) este clasificată ca "leucemie monocitară cronică și boli histiocitare sistemice" " Caracteristicile clinice și morfologice ale histiocitozei maligne și ale histiocitozei din celulele Langerhans sunt diferite Rezultatele tratamentului și prognosticul bolii nu sunt, de asemenea, aceleași O serie de autori consideră histiocitoza malignă drept tumori macrofage și le clasifică drept leucemii, denumindu-le în același timp leucemii macrofage Izolarea acestei proliferări tumorale ca variantă histiocitară a reticulosarcomului sau a limfomului, și cu atât mai mult ca una dintre formele de leucemie, este cu greu modernă Termenul "histiocitoză malignă" indică o diferență clinică și morfologică față de histiocitoză din celulele Langerhans Diagnosticul se stabilește pe baza unei examinări morfologice a țesutului tumoral folosind diagnostice complexe, inclusiv metode citologice, imunohistochimice, citochimice, histologice și submicroscopice Caracteristicile citologice ale celulelor tumorale sunt reprezentate de polimorfismul celular II Matveeva a identificat trei tipuri de celule tumorale Celule rotunde (dimensiuni de la , la microni) cu citoplasmă bazofilă, adesea cu vacuolizarea sa, care, de regulă, nu conține incluziuni Cromatina nucleară are o structură ușor buclă; nucleolii nu sunt întotdeauna clar vizibili Raportul nuclear-citoplasmatic este destul de mare Mitoze frecvente Astfel de celule alcătuiesc între și % din elementele tumorale Celulele sunt mari (cu diametrul de până la microni), oarecum alungite, nucleul este oarecum situat excentric, citoplasma este slab bazofilă, fără activitate fagocitară, vacuolizarea sa este pronunțată, uneori este prezentă granularitate azurofilă Nucleul este rotund, cu un model delicat de cromatina, nucleolii sunt clari sau absenți, raportul nuclear-citoplasmatic este semnificativ crescut În punctate, astfel de celule variază de la la % Celule asemănătoare tipului II, dar cu activitate fagocitară; caracteristică este prezența eritrofagiei În punctate, acestea variază de la la % (Fig , vezi culoarea incl ) În studiul citochimic, toate elementele nu conțin mieloperoxidază, reacția PAS variază de la negativă la moderat pronunțată, activitatea esterazei nespecifice este mare sau moderată, activitatea fosfatazei acide este foarte mare La examenul ultrastructural, nu există granule Birbeck în celulele tumorale și se observă eritrofagocitoză Celulele afectate au un număr mare de lizozomi, fagozomi, un complex lamelar pronunțat (aparatul Golgi), care le deosebește de celulele Langerhans Un studiu imunologic a arătat o expresie pozitivă a antigenelor CD +, CD +, CDllc+ și uneori un număr mic de celule în combinație cu antigene și CD + În diagnosticul diferențial al histiocitozei maligne din histiocitoza sinusală cu limfadenie masivă, histiocitoză cu celule Langerhans și alte histiocitoze reactive, în plus față de semnele macroscopice, este necesar să se utilizeze detaliile ultrastructurii celulelor tumorale: absența granulelor Bierbeck și un nivel mai mic fagocitoza pronunțată face posibilă excluderea histiocitozei celulelor Langerhans și a altor histiocitoze Histiocitoză cu celule Langerhans (X-histiocitoză) Tabloul clinic al LCH este polimorf și variază de la leziuni generalizate ale diferitelor sisteme ale corpului până la focare unice și asimptomatice de leziuni osoase La copiii mici, boala poate începe cu manifestări de febră, apetit redus, somn și anxietate Oasele sunt mai des implicate în proces la copiii mai mari sub formă de focare unice sau multiple de distrugere osoasă Cel mai adesea sunt afectate oasele craniului (Fig ), oasele pelvine, femurale, vertebrele, coastele și maxilarul inferior Nu există practic nicio patologie în oasele mâinii și piciorului Leziunile osoase pot fi asimptomatice sau însoțite de durere și umflare a țesuturilor moi din jur În funcție de localizarea focarului patologic, se observă următoarele simptome: exoftalmie, "mastoidită", "otită medie recurentă", hipoacuzie, slăbirea dinților, "gingivita hipertrofică", fracturi patologice, compresie a corpurilor vertebrale Imaginea cu raze X se caracterizează prin focare litice cu contururi clare, de formă ovală sau neregulată, delimitate de alte părți ale osului de o zonă de scleroză In faza de reparare, dupa - luni, apare trabecularizarea si se observa o scadere a dimensiunii defectului Pentru a confirma natura leziunii, se poate folosi scanarea cu radioizotopi a scheletului și (dacă este indicat) tomografia computerizată, mai ales dacă există suspiciunea de implicare în procesul creierului, orbitei, piramidei osului temporal, procesului mastoid și vertebrelor Pielea este de obicei afectată la copiii mici La nou-născuți, această patologie este cunoscută sub numele de boala Hashimo-to-Pritsker Modificările cutanate sunt polimorfe, iar pacienții sunt observați mult timp cu diagnostice de dermatită seboreică, Orez Radiografia craniului Focare multiple de distrugere a oaselor craniului în histiocitoza celulelor Langerhans Lovituri laterale (a) și directe (b) eczeme, piodermie Cel mai adesea, erupția cutanată este observată pe scalp, pielea trunchiului O erupție tipică este papulară, albicioasă sau roșie-maronie, adesea elementele pielii sunt acoperite cu o crustă sau sunt însoțite de ulcerații Modificările cutanate sunt cel mai adesea o parte integrantă a formei generalizate a bolii și primele simptome ale LCH (Fig ) Înfrângerea mucoaselor cavității bucale se manifestă prin stomatită, hiperplazie gingivală Ganglionii limfatici sunt cel mai adesea implicați în proces la adolescenți Limfadenopatia poate fi izolată (de obicei ganglioni limfatici cervicali și inghinali) sau răspândită Plămânii sunt afectați la orice vârstă, ceea ce se manifestă sub formă de tuse, dificultăți de respirație Adesea, pacienții au doar simptome generale - febră, slăbiciune, scădere în greutate Modificările timpurii ale radiografiilor arată deformarea și întărirea modelului pulmonar, mai târziu - umbre infiltrative micronodulare Reacția de la ganglionii limfatici intratoracici se observă rar Există o mărire a ficatului Hepatomegalia poate rezulta atât dintr-o leziune specifică, cât și dintr-o obstrucție de către ganglionii limfatici măriți în regiunea venei-porta Orez Un pacient cu histiocitoză cu celule Langerhans - dermatită seboreică, eczemă; exoftalmie cu leziuni ale craniului, orbitei Afectarea hepatică specifică se manifestă prin hiperbilirubinemie, ascită și tulburări de coagulare a sângelui, care este un factor de prognostic slab Deteriorarea splinei agravează, de asemenea, prognosticul bolii; este frecventă la copiii mici și este adesea însoțită de simptome de hipersplenism Modificările măduvei osoase se caracterizează prin citopenie din sângele periferic Prezența celulelor Langerhans în punctatul măduvei osoase se manifestă clinic prin febră, splenomegalie, leziuni cutanate, diabet insipid și trombocitopenie Anomaliile măduvei osoase sunt confirmate prin biopsie punctată și trepană a măduvei osoase Înfrângerea tractului gastrointestinal se manifestă prin simptome de malabsorbție, greață, enteropatie Mai des, ileonul, precum și stomacul și intestinul gros sunt implicate în proces Dintre endocrinopatii, cele mai frecvente simptome sunt diabetul insipid și statura mică Ele sunt rezultatul hipopituitarismului parțial sau complet, care se datorează stimulării trofice insuficiente a regiunii hipotalamo-hipofizare sau inhibării factorilor de eliberare hipotalamic Galactorea, hipogonadismul și panhipopituitarismul sunt descrise mult mai rar Implicarea tiroidei în LCH este rară; doar cazuri sunt descrise în literatură Am observat implicarea tiroidei la din de pacienți cu LCH din până în Un pacient a fost o fetiță de ani, iar celălalt a fost un băiețel de ani Înfrângerea glandei tiroide în ele a fost izolată în cursul bolii și a fost însoțită de creșterea acesteia la gradul II-III Examenul cu ultrasunete a evidențiat eterogenitatea structurii glandei Scintigrafia radioactivă I a evidențiat o mărire a glandei tiroide și nicio acumulare de radiofarmaceutic în lobul afectat Testul radioimuno al profilului hormonal a evidențiat hipotiroidism Examenul citologic al punctului tiroidian a evidențiat proliferarea histiocitelor, macrofagelor cu un amestec de eozinofile Examenul histologic folosind hemitiroidectomie în țesutul tiroidian a evidențiat proliferarea difuză a histiocitelor mature O examinare microscopică electronică a histiocitelor a evidențiat granulele lui Birbeck, care au confirmat diagnosticul de PCH cu implicare tiroidiană la ambii copii Un examen clinic complet nu a evidențiat nicio altă localizare a leziunii Pacienții au fost supuși chimioterapiei cu vincristină, ciclofosfamidă și prednisolon timp de luni (schema COP) iar tiroxina se administra zilnic În cursul bolii, pacienții experimentează remisiune (respectiv, și de luni) Implicarea sistemului nervos central se manifestă sub formă de leziuni focale ale cortexului cerebral, tulburări diencefalice și cerebeloase Pentru a diagnostica aceste localizări, este necesar să se efectueze tomografie computerizată în combinație cu studii ecoencefalografice Astfel, diagnosticul final de LCH se formează pe baza unei examinări morfologice a țesutului afectat cu un examen microscopic electronic dacă în histiocite se găsesc granule Birbeck, și expresia CDla în timpul unui examen imunologic Este important să se evalueze afectarea diferitelor sisteme și organe cu o caracteristică a activității lor funcționale Pentru prognosticul bolii, numărul de organe și sisteme implicate în proces este de mare importanță În acest sens, la pacienții cu LCH se disting două forme LCH localizat, care include: • leziune localizată a oaselor (prezența unuia sau mai multor focare în cadrul unui os); • leziune cutanată izolată; • leziuni localizate ale ganglionilor limfatici (până la ganglioni dintr-un grup) LCH diseminat, care include: • grupa A - leziune polifocală a oaselor fără modificare sau cu afectare a țesuturilor moi adiacente; • grupa B - afectarea țesuturilor moi fără afectare sau cu afectare a oaselor; implicarea în procesul organelor viscerale fără disfuncție de organ; • grupa C - prezența disfuncției de organ după criteriile lui ME Lahey ( ); Disfuncția hepatică se caracterizează prin una sau mai multe dintre următoarele: - proteine totale sub g/l; - albumina sub µmol/l; - edem și/sau ascită; - bilirubina peste µmol/l in absenta semnelor de hemoliza Disfuncția hematopoietică se manifestă prin prezența unuia sau mai multor dintre următoarele semne: - hemoglobina sub g/l in lipsa deficitului de fier; - leucocite sub , x /l; - neutrofile sub , * IO^ / l; - trombocite sub ' /l Disfuncția pulmonară se caracterizează prin prezența tahipneei și/sau dispneei, cianoză, tuse, pneumotorax, exudat pleural (nu este rezultatul unei infecții suprapuse) Ținând cont de prognosticul bolii, se propune împărțirea acesteia în etape cu următoarele semne clinice ale LCH Stadiul I - leziune localizată într-un os; Stadiul II - o leziune larg răspândită a sistemului osos cu (sau fără) simptome de "diabet insipid", exoftalmie, otită medie purulentă; Stadiul III - afectarea ganglionilor limfatici cu implicare în procesul splinei, cu sau fără afectarea sistemului osos; Stadiul IV - afectare difuză sau diseminată a diferitelor organe și sisteme (piele, plămâni, ficat, măduvă osoasă, intestine etc ) cu (sau fără) afectare articulară a ganglionilor limfatici, splinei, sistemului osos În fiecare etapă se disting substadii: "A" - absența simptomelor generale; "B" - prezența simptomelor generale În același timp, se observă un prognostic mai favorabil cu afectarea sistemului osos; se agravează atunci când sunt afectați ganglionii limfatici, splina și în special plămânii și alte organe Vârsta pacientului este invers proporțională cu severitatea prognosticului pacienților cu LCH Pacienții cu disfuncții ale hematopoiezei, ficatului și plămânilor au doar - % supraviețuire în decurs de ani Tactica tratarii pacientilor cu LCH depinde de formele bolii - localizate sau generalizate - diseminate Tratament Cu leziuni localizate ale oaselor, este posibilă utilizarea radioterapiei locale cu o doză totală pe focar de - Gy Cu leziuni polifocale ale sistemului osos, este necesară chimioterapia cu vinblastină, ciclofosfamidă, prednisolon Cu formele generalizate ale bolii se efectuează polichimioterapia sistemică, ciclică În acest scop, din , Societatea Internațională Histiocitară a început să studieze LCH la copiii cu forme generalizate ale bolii Două programe de tratament cu LCH, DAL-HX- și DAL-HX- , sunt studiate și comparate Protocoalele programului DAL-HX- includ Vepezid (etoposid), vinblastină și prednisolon în inducerea remisiunii și a tratamentului de întreținere cu numirea de vinblastină, prednisolon și vepezid dată în săptămâni În plus, în funcție de severitatea prognosticului și a disfuncțiilor de organ (în schema "C"), este indicată utilizarea metotrexatului în doză de mg/m Cu toate acestea, utilizarea acestuia din urmă este în prezent în curs de revizuire Din , a fost propus un program pentru tratamentul LCH, incluzând doze crescute de metilprednisolon ( mg/kg greutate corporală) timp de zile în asociere cu vinblastină; astfel de cicluri (până la ) repeta dupa saptamani Regresia bolii a început după - săptămâni la aproximativ % dintre pacienți Cu toate acestea, sunt necesare observații suplimentare pentru a compara aceste două programe de tratament Noile programe includ, de asemenea, utilizarea a-interferonului și a ciclosporinei A, precum și utilizarea diverșilor imunomodulatori Histiocitoză malignă (sarcom histiocitar) Diagnosticul histiocitozei maligne se bazează pe examenul citologic al puncțiilor tumorale și ale măduvei osoase cu un examen histologic obligatoriu al ganglionilor limfatici afectați, infiltrate tumorale în țesuturile moi, piele și alte organe Pe lângă evaluarea caracteristicilor morfologice ale elementelor tumorale, criteriile de imunofenotipizare sunt utilizate pentru a diagnostica histiocitoza malignă adevărată Celulele tumorale nu exprimă antigene asociate T sau B Celulele tumorale exprimă antigene mielomonocitare, inclusiv: A Antigene mielomonocitare CDllb, CDllc, CD , CD , lizozimă; B Elemente monocitare-macrofage CB , CB , MAC- , a- -antigripsină, a- -antichimotripsină; C Anticorpi asociați cu alte linii care prezintă activitate cu celulele liniei monocite-macrofage HLA-DR, CD , CD RO, CD (LCA), CD Studiul genomului dezvăluie absența genelor pentru rearanjarea receptorilor antigenului B-imunoglobulinei și celulelor T Atunci când se efectuează un studiu morfologic și imunologic, este necesar să se efectueze un diagnostic diferențial al histiocitozei maligne cu limfom anaplazic mare (LCL) și limfom Ki- (LL) Spre deosebire de histiocitoza malignă, SCAL se caracterizează prin exprimarea antigenelor pe CD , CD , CD și, mai rar, celulele CD , CD , CD și SCAL - CD + Un studiu morfologic a arătat că nucleolii pronunțați sunt mai puțin caracteristici celulelor cu histiocitoză malignă, iar eritrofagia, fagocitoza și bazofilia sunt mai puțin pronunțate în celulele cu limfom anaplazic cu celule mari Astfel, având în vedere că simptomele clinice ale histiocitozei maligne și ale limfoamelor anaplazice mari sunt similare, pentru diagnosticul acestor tumori cholei în stadiul actual, este necesar să se efectueze studii morfologice și imunologice complexe ale țesutului și celulelor tumorale tablou clinic Histiocitoza malignă se caracterizează prin simptome severe de intoxicație sub formă de febră și scădere în greutate Principalele simptome sunt limfadenopatia, afectarea sistemului osos, mai rar ficatul, splina, plămânii, pleura, pielea, rinichii, măduva osoasă și tractul gastrointestinal Localizarea primară a leziunii la majoritatea pacienților sunt ganglionii limfatici din regiunile cervico-supraclaviculare, inghino-iliace, mai rar axilara, mediastinală, mezenterica O trăsătură distinctivă a înfrângerii ganglionilor limfatici este infiltrarea țesuturilor moi cu dezintegrare și formarea de ulcerații la suprafață A doua cea mai frecventă localizare primară a leziunii este sistemul osos Examenul cu raze X evidențiază modificări distructive mici-focale ale oaselor plate și tubulare, asemănătoare cu metastazele tumorale; macrofocal, cu contururi neclare, focare de distrugere confluente și focare multiple de distrugere cu contururi clare, similare cu modificările mielomului multiplu Mai rar, localizarea primară a tumorii este pielea și stratul adipos subcutanat, țesuturile moi (de exemplu, orbita, sânul, membrele etc ) Febra se observă la aproape fiecare pacient și are un caracter divers: poate fi febrilă sau agitată, constantă sau periodică În cursul clinic al bolii la pacienți într-un timp scurt, generalizarea și diseminarea creșterii tumorii au loc cu severitatea simptomelor de intoxicație, pierdere în greutate și afectarea diferitelor organe și sisteme În perioada de generalizare, modificările plămânilor sunt posibile sub formă de infiltrare focală sau multiplă a interstițiului Pentru histiocitoza malignă, deteriorarea straturilor profunde ale pielii și a stratului de grăsime subcutanat este mai tipică cu formarea de infiltrate sub formă de formațiuni nodulare de culoare cianotică cu degradare și ulcerație în centru Este posibil să se identifice infiltrate în glandele mamare Leziunile măduvei osoase sunt de natura metastazelor pe măsură ce creșterea tumorii se generalizează și nu invers Pe măsură ce boala progresează, pacienții dezvoltă manifestări de intoxicație generală sub formă de febră cu fluctuații de temperatură de până la - ° C, frisoane și scădere în greutate Caracteristicile evoluției bolii cu metastaze ulterioare la diferite organe dau dreptul de a o caracteriza ca sarcom histiocitar Stadiile clinice ale histiocitozei maligne (sarcomul histiocitar) se încadrează în clasificarea limfoamelor non-Hodgkin de către S Murphy Clasificare depusă, durere Majoritatea pacienților la diagnosticare au stadiul clinic III-GV al bolii În diagnosticul diferențial al histiocitozei maligne și al histiocitozei celulelor Langerhans, pe lângă semnele microscopice, sunt folosite detalii ale ultrastructurii celulelor tumorale, și anume: absența granulelor Birbeck și fagocitoza mult mai puțin pronunțată fac posibilă excluderea LCH Un grad ridicat de diferențiere a tuturor celulelor care alcătuiesc proliferarea, fagocitoza limfoidului, plasmocitelor, leucocitelor segmentate (și nu eritrocitelor) sunt trăsături caracteristice ale histiocitozei sinusale cu limfadenopatie masivă Absența desmozomilor, fasciculelor de tonofilamente face posibilă respingerea cancerului nediferențiat, melanozomilor și promelanozomilor - melanom (metastaze), miofilamentelor - rabdomiosarcom etc Cel mai adesea este necesar să se diferențieze histiocitoza malignă de limfomul anaplazic mare (SLCL) și limfomul Ki- (LLC), având în vedere similitudinea certă a simptomelor clinice ale histiocitozei maligne, LLC și LLC În același timp, la pacienții cu aceste boli, leziunile ganglionilor limfatici, ale pielii și ale stratului adipos subcutanat sunt cel mai adesea observate cu severitatea simptomelor de intoxicație, în special febră Diagnosticul este ajutat la clarificarea rezultatelor examenului imunologic al celulelor tumorale și microscopiei electronice Caracteristicile manifestărilor clinice, identificarea celulelor histiocitare cu diferite grade de maturitate în proliferează cu o predominanță a formelor blastice ne permit să considerăm aceste afecțiuni ca tumori histiocitare cu o anumită severitate morfologică a procesului, adică histiocitoză acută Prezența la majoritatea pacienților la începutul bolii a localizării primare a tumorii cu metastaze ulterioare la diferite organe și sisteme dă dreptul de a caracteriza boala ca sarcom histiocitar Principalele simptome clinice la copiii cu histiocitoză malignă în perioada de manifestări clinice avansate ale bolii Simptome de intoxicație Sindrom anemie Ganglioni limfatici măriți: • cervico-supraclaviculară • axilar • inghino-femural • mediastinul • spaţiul retroperitoneal • cavitate abdominală Leziuni ale oaselor: • tubular lung • apartament • vertebre Leziuni hepatice Leziuni ale splinei Lezarea pleurei Leziuni pulmonare • Capete • glande mamare • gura si gingiile Deteriorarea pielii și a stratului adipos subcutanat: • hemoragii • papule • elemente nodale • combinate Icter histiocitoză malignă Leziuni ale măduvei osoase Înfrângerea amigdalelor Leziuni renale Leziuni ale tractului gastrointestinal Leziuni ale SNC Leziuni ale țesuturilor moi: • membre • trunchi • orbite Pentru diagnostic a fost propus un plan de examinare a pacienților, inclusiv măsuri obligatorii Examinare generală' • colectarea anamnezei (clarificarea intoxicaţiei); • inspecția generală; • analize generale de sânge; • examenul citologic al măduvei osoase; • radiografia organelor toracice; • Ecografia cavităţii abdominale şi a spaţiului retroperitoneal; • Radiografia scheletului; • scanarea sistemului limfatic cu citrat Diagnosticul morfologic' • examenul citologic și citochimic al țesutului tumoral; • examenul histologic al țesutului tumoral cu microscopie electronică; • imunofenotiparea tumorii Cercetare biologică' • analiza biochimică a sângelui (determinarea proteinelor totale și a fracțiilor sale, nivelurile de bilirubină, haptoglobină, ceruloplasmină, LDH, fosfatază alcalină, ALT, AST, fibrinogen); • cercetarea stării imunitare Criteriile de diagnostic diferențial pentru histiocitoza malignă sunt prezentate în tabel Histiocitoza maligna trebuie diferentiata de LCH, limfogranulomatoza, limfosarcom În diagnosticul diferențial al histiocitozei maligne din histiocitoza celulelor Langerhans, limfoamele anaplazice cu celule mari, pe lângă semnele microscopice, este necesar să se utilizeze ultrastructura celulelor tumorale și un complex de studii imunologice Tratamentul histiocitozei maligne se bazează pe polichimioterapia intensivă sistemică ciclică folosind doze mari de metotrexat și citosar Cursuri de chi mioterapia include, de asemenea, alcaloizi vinca, glucocorticoizi, ciclofosfamidă, etoposidă, antibiotice antracicline, mercaptopurină și metotrexat intratecal în combinație cu citosar și prednisolon În ultimii ani, în multe clinici din Europa, pentru tratamentul histiocitozei maligne și a altor limfoame cu celule mari, Tabelul Criterii de diagnostic diferențial pentru histiocitoza malignă (MH), limfoamele maligne și histiocitoza cu celule Langerhans (LCH) la copii Simptome și semne clinice MH LCH LGM Limfoame non-Hodgkin Sex (raport ppm) : : : : Vârsta medie (ani) , DoZ , - Simptome , / intoxicație (%) Limfatic crescut , noduri ice (%) cervical-supraclavicular - , - - nyh axilar , - - inghinal-femural , - - - mediastin , - - , retroperitoneal , - - , spaţiu cavitatea abdominală , - - , Leziuni ale organelor și sistemelor (%) Oasele , , Mai puțin de Mai puțin de Ficat , , , Splina , , Pleura Necaracteristic - Lumină , , - Nu este tipic Măduvă osoasă , Necaracteristic - Rinichi Necaracteristic La fel GIT Necaracteristic lt SNC , Sub II II - , Țesuturi moi , , II II Nu este tipic Pielea , , II II protocoale pentru tratamentul limfoamelor anaplazice mari, cum ar fi protocolul german CCAL-NHL-BFM- Baza terapiei este utilizarea medicamentelor de mai sus sub forma unui curs comprimat de "blocuri" chimioterapice intensive În acest caz, chimioterapia se efectuează numai cu respectarea strictă a tratamentului însoțitor (terapie prin perfuzie adecvată, decontaminare intestinală, terapie cu antibiotice, transfuzie de componente sanguine etc ) Diferența în programul BFM- depinde de gradul de risc, adică de stadiul clinic al bolii În etapele I-II, sunt prescrise cicluri de tratament, la III-GV - cicluri cu o creștere a dozei de metotrexat la - g/m sub formă de perfuzie de - de ore în loc de mg / m la etapele I-II În plus, în blocul A, ifosfamidă în doză de mg/m cu MESNA zilnic timp de zile, vepezid (VB- ) mg/m în zilele și și citosar mg/m de ori pe zi, Zilele a -a și a -a, precum și dexametazonă - mg / m zilnic timp de zile În blocul B, pe lângă metotrexat în doză de mg/m și dexametazonă la mg/m , ciclofosfamida este prescrisă la mg/m cu MESNA zilnic timp de zile, adri-ablastină la mg/m în a -a si a -a zile În blocurile AA și BB, toate medicamentele sunt utilizate în aceleași doze, cu excepția metotrexatului - g/m , iar în prima zi vincristina se administrează în doză de , mg/m În ciuda prognosticului prost al histiocitozei maligne la copii, s-au obținut rezultate pozitive chiar și în stadiile III-IV ale bolii Pe lângă acest program, în caz de histiocitoză malignă (stadiile III-IV), se folosește protocolul DAL-HX- cu numirea de vepezid pentru inducție ( mg/m în zilele - și mg/m pe zilele ; ; ; ), vinblastină în doză de mg/m cu adriamicină mg/m în data de ; ; ; Ziua intravenoasă, picurare și prednisolon oral în doză de - mg/m Terapia de întreținere se efectuează cu cursuri de reinductie: prednisolon în doză de mg/m (zilele - ), vinblastină - mg/m (ziua ), vepezid - mg/m intravenos, picurare (ziua ) și metotrexat - g / m intravenos, picurare cu leucovorin (ziua ) Cursurile de reinductie se desfășoară după săptămâni până la de săptămâni Se pot alterna cure de reinductie timp de zile cu programare in loc de vinblastina, vincristina in doza de , mg/m in prima zi, adriablastina in doza de mg/m in prima zi, metotrexat in aceeasi doza cu leucovorin, dar pentru a -a zi În același timp, se prescrie zilnic -mercaptopurină în doză de - mg/m pe cale orală Două protocoale mai trebuie comparate și comparate rezultatele tratamentului Astfel, histiocitoza la copii reprezintă o gamă largă de boli care diferă nu numai în evoluția clinică și gradul de maturitate al elementelor proliferative ale sistemului fagocitar mononuclear, ci și în abordările de tratament și prognostic Capitolul I TUMORILE CAPULUI ȘI GÂTULUI cancer tiroidian În ultimii ani, problema cancerului tiroidian a devenit din ce în ce mai relevantă, datorită adevăratei sale creșteri Această boală, care apare mult mai puțin frecvent decât la adulți, reprezintă totuși până la % din numărul total și până la - % din tumorile solide maligne ale capului și gâtului în copilărie Denumirea Tiroidă (scut) este grecească Glanda a fost numită de Warton în datorită formei sale sau pentru că acoperea laringele Glanda tiroidă este formată din doi lobi laterali și un intermediar sau istm, care este situat în regiunea inelelor traheale II-IV și ajunge uneori la cartilajul tiroidian Alimentarea cu sânge a glandei tiroide este efectuată de arterele tiroidiene superioare și inferioare pereche Uneori există o arteră suplimentară nepereche care se extinde de la arcul aortic sau de la artera innominată În ceea ce privește aprovizionarea cu sânge, glanda tiroidă ocupă primul loc în corpul uman Pentru g de glanda tiroidă, există ml de sânge pe minut, pentru aceeași cantitate de țesut renal - ml Inervația glandei tiroide se realizează prin fibre simpatice și parasimpatice din trunchiul simpatic cervical și nodurile acestuia și nervul vag În exterior, glanda tiroidă este acoperită cu o capsulă fibroasă, din care se extind straturi subțiri, împărțind glanda în lobuli Lobulii constau din foliculi căptușiți cu un singur strat de epiteliu cuboidal În cavitatea foliculului există un secret - un coloid, constând în principal din tiroglobulină, a cărei moleculă include iodotirozine și iodotironine Între foliculi se află țesutul conjunctiv care alcătuiește stroma glandei tiroide În ultimii ani, s-au obținut noi date despre structura glandei tiroide, despre activitatea sa funcțională multifațetă, care este împărțită între diferite grupuri de celule Creșterea continuă a informațiilor despre structura și funcția organelor și țesuturilor, despre histo- și morfogeneza tumorilor care decurg din acestea, face necesară îmbunătățirea constantă a clasificărilor bazate pe principii clinice, histologice și histogenetice Pentru clinician, varianta ideală a clasificării bolilor tiroidiene ar fi cea care ține cont, în primul rând, de prevalența leziunii tumorale, variantele histologice și histogeneza Toate clasificările actuale, deși nu satisfac pe deplin aceste trei principii de bază, sunt totuși de mare ajutor în practica clinică Clasificarea histologică internațională I Tumori epiteliale A Benign: ) adenom folicular ) altele B Malign: ) cancer folicular ) cancer papilar ) carcinom cu celule scuamoase ) cancer nediferențiat a) formă de celule fusiforme b) formă de celule gigantice c) formă de celule mici ) cancer medular II Tumori non-epiteliale A Benign B Maligne ) fibrosarcom ) altele III Tumori mixte Carcinosarcom Hemangioendoteliom malign Limfoame maligne Teratoame IV Tumori secundare V Tumori neclasificate VI Leziuni asemănătoare tumorii Clasificarea clinică internă pe etape Stadiul I - o singură tumoră care nu crește în capsulă, nu provoacă deformare și nu limitează deplasarea glandei Metastazele regionale nu sunt definite Stadiul Pa - o singură tumoră care provoacă deformarea glandei sau mai multe tumori fără semne de germinare a capsulei glandei Deplasarea glandei nu este perturbată Metastazele regionale nu sunt definite Stadiul Pb - o tumoare de același grad sau mai mic de prevalență în prezența metastazelor regionale deplasate pe partea laterală a leziunii Stadiul III - o singură tumoare sau mai multe tumori care cresc în capsula glandei tiroide Deplasarea glandei este limitată Poate exista compresie a traheei, esofag, pareza sau paralizia nervilor recurenti Metastazele regionale nu sunt definite Stadiul III - o tumoare de același grad sau mai mic de răspândire locală cu metastaze regionale deplasabile bilaterale, una sau bilaterale limitate deplasabile sau contralaterale Stadiul GVa - tumora crește în structurile și organele anatomice din jur Glanda tiroidă nu se mișcă Metastazele regionale nu sunt definite Stadiul IVb - o tumoare cu același grad de răspândire locală cu orice variante de metastază regională sau o tumoare cu un grad mai mic de răspândire locală cu metastaze regionale nedeplasabile sau o tumoare de orice grad de răspândire locală cu metastaze la distanță detectabile clinic Clasificare internațională conform sistemului TNM I - tumora primara Tis - carcinom preinvaziv (carcinom in situ) TO - tumora primară nu este determinată T - un singur nod într-un singur lob fără deformare a glandei sau cu deformare și fără limitare a deplasării T - noduri multiple într-un singur lob fără deformare a glandei sau cu deformare și fără limitare a deplasării TK - o tumoare care afectează ambii lobi fără deformare a glandei sau cu deformare și fără restricție de mobilitate, sau un singur nod în istm T - tumora se extinde dincolo de capsula glandei TX - date insuficiente pentru evaluarea tumorii primare N - metastaze regionale N - fără semne de afectare a limfaticului regional noduri de schi N - se determină ganglionii limfatici homolaterali deplasați afectați N - ganglionii limfatici deplasați afectați sunt determinați pe partea opusă, pe linia mediană sau pe ambele părți N - se determină ganglionii limfatici nedeplasați afectați NX - date insuficiente pentru evaluarea ganglionilor limfatici regionali M - metastaze la distanță MO - nu există dovezi de metastaze la distanță M - există metastaze la distanță MX - nu sunt suficiente date pentru a determina distanța metastaze În ultimii ani, am folosit Clasificarea Internațională TNM a Cancerului Tiroidian (American Join Committee, ), pe care o recomandăm pentru utilizare în stadializarea cancerului tiroidian T - răspândirea tumorii primare TX - date insuficiente pentru evaluarea tumorii primare TO - tumora primară nu este determinată T Tumora cm dar Etapa (INSS) I, Pa, IVS Pb, unele III Unele III, IV Localizare primară Mediastin Pelvis, gât Retroperitoneal Histologic Ganglioneuro- diferenţiat Nediferenţiat structura blastomului baie neuroblastom neuroblastom Niveluri de feritină Normal - Creștet Nivele NSE (pd-ml) Ploidie Hiperdiploid - Diploid Cromozomii I Norma - Încălcare • favorabil, în care peste % dintre pacienţi trăiesc mai mult de ani; • intermediar; • nefavorabile, în care doar aproximativ % dintre copii sunt observați timp de ani Vârsta la diagnosticare este singurul factor de prognostic important Deci, la copiii sub an, evoluția bolii este întotdeauna favorabilă În plus, caracteristicile semnificative care afectează prognosticul sunt stadiul și localizarea primară a neuroblastomului Prognosticul la pacienții cu stadiul I și IVS, definit conform Clasificării Internaționale INSS, este semnificativ mai favorabil comparativ cu copiii cu alte stadii ale bolii Astfel, în stadiile I și IVS ale neuroblastomului, % și mai mult de % dintre copii trăiesc mai mult de ani după tratament, în timp ce în stadiile PA și B, III și GV această cifră este de - , - și % la vârsta sub an, % la vârsta de peste an și % la vârsta de ani sau mai mult În același timp, aș dori să remarc că % dintre copii sunt internați într-o clinică de specialitate în stadiile III-IV ale bolii Retroperitoneal și, în special, neuroblastomul glandei suprarenale oferă cel mai rău prognostic, iar o tumoare localizată în mediastin este cea mai bună în comparație cu alte localizări ale neoplasmului Semnele morfologice de diferențiere în tumora primară sunt un factor de prognostic favorabil, precum și blastoamele de tip hiperdiploid Principii de tratament al pacienților cu neuroblastom În ciuda faptului că neuroblastomul a fost studiat intens de către clinicieni și experimentatori de mai bine de de ani, tratamentul acestei boli rămâne o problemă importantă în oncologia pediatrică Alegerea strategiei de tratament depinde de cel puțin doi factori: - semne de prognostic identificate la copii în timpul diagnosticului bolii; răspunsul tumorii la tratament Răspunzând la aceste întrebări, chimioterapeutul, chirurgul și radiologul pot determina tacticile raționale pentru tratarea unui copil cu neuroblastom, care ar trebui să fie intensivă dacă pacientul are semne de prognostic negative și mai puțin agresivă dacă prognosticul este bun Din păcate, neuroblastomul rămâne încă o tumoare prost previzibilă Chimioterapia Ninane ( ) furnizează următoarele regimuri de tratament medicamentos anticancer pentru copiii cu neuroblastom (Tabelul ) În monochimioterapia pacienților cu neuroblastom, efectuată la doze obișnuite, este semnificativ eficient Tabelul Chimioterapia pentru pacienții cu neuroblastom Medicament Regime convențională de chimioterapie Regime cu doze mari cu regimuri de transplant de măduvă osoasă Vincristine + + + + + - - + - Ciclofosfamidă + - + + + - - - - Doxorubicină - - + - + - - - + Cisplatină - - + + + - - - + Melphalan - - - - - + + + + VM- /VP- + + - + + - + - + Carboplatina + BCNU- Au fost administrate medicamente: vincristină, ciclofosfamidă, cisplatină, doxorubicină, vepezid (VR- ), teniposidă (VM- ) și melfalan Mai târziu, activitatea antitumorală a ifosfamidei și carboplatinei a fost demonstrată în neuroblastom Înainte de , o serie de scheme de chimioterapie constau din vincristină și ciclofosfamidă, cu sau fără adriamicină Rezultatele tratamentului folosind aceste regimuri au fost dezamăgitoare pentru copiii mai mari de an cu tumori avansate local, deoarece doar % dintre copii au supraviețuit ani Adăugarea de cisplatină, vepeside și tenipozidă a dus la o creștere a efectului antitumoral inițial, dar a avut un efect redus asupra rezultatelor pe termen lung În ultimii ani, s-au propus regimuri de tratament cu doze mari cu transplant de măduvă osoasă pentru a îmbunătăți rezultatele chimioterapiei [Ninane, ] Unele rezultate ale utilizării lor sunt prezentate în tabel Analizând datele prezentate în tabel , se pot observa următoarele Utilizarea unor doze mari de melfalan ca un singur medicament a făcut posibilă obținerea unor rezultate care, prin efectul lor, nu diferă mult de rezultatele observate după polichimioterapia intensivă sau combinarea acesteia cu iradierea totală Mortalitatea datorată toxicității tratamentului a fost cea mai scăzută din grupul de pacienți care au primit doar doze mari de melfalan Trebuie remarcat faptul că acest tratament a fost efectuat sub formă de terapie de consolidare la copiii cu forme avansate de boală S-a demonstrat că pacienții cu regresie tumorală completă sau semnificativă după chimioterapia inițială Tabelul Rezultatele chimioterapiei în doze mari cu transplant de măduvă osoasă la copiii cu neuroblastoame Indicator Studii colaborative (autori) Pritchard şi colab ( ) Philip şi colab ( ) Martmann şi colab ( ) Ditngio ct ni ( ) Număr copii Etapa III-IV IV III-IV IV Starea tumorii Regresie completă și semnificativă Regresie completă și semnificativă La fel + regresie parțială La fel Studiu randomizat Da Nu Nu Nu Intensiv Ridicat Total Ridicat Total chimioterapie - doze de melfa - iradiere, doze de melfa - iradiere + piya lana vincristina si doze mari de melpha-lana lana ( ) la fel + carmus-tin si teni-poside + doze mari de melpha-lana Transplant osos- -autolo- Grefă- -autolo- creierul este inteligent; țiune alogenă; (transplant) de măduvă osoasă autologă -alogene măduvă osoasă și măduvă osoasă autologă -alogene Numărul de pacienți care au supraviețuit ani % % ? % Deces din cauza toxicității tratamentului terapiile au avut o speranță de viață de ani mai bună în comparație cu cele ale căror tumori au răspuns puțin la tratamentul inițial Date interesante despre urmărirea pe termen lung a pacienților cu neuroblastom supuși chimioterapiei intensive au fost prezentate de Philip și colab ( ) şi Dini şi colab ( ) Primii cercetători au observat (în medie de luni) de pacienți cu neuroblastom în stadiul IV, a căror vârstă era mai mare de an Copiii din întregul grup au primit chimioterapie intensivă de consolidare cu transplant de măduvă osoasă % dintre copii au supraviețuit doi ani fără progresia bolii, % - ani și % - ani Cu toate acestea, în grupul de pacienți cu regresie completă a metastazelor, % dintre copii au trăit și ani Dini și colab ( ) au prezentat date privind de pacienți cu stadiul V și recidive ale neuroblastomului peste vârsta de an După chimioterapie intensivă de consolidare cu transplant de măduvă osoasă % dintre pacienți au supraviețuit ani fără progresia bolii Tratament operator Tratamentul chirurgical este utilizat pe scară largă pentru îndepărtarea radicală a unei tumori primare localizate În plus, în ultimii ani, pacienții cu neuroblastoame local avansate sau metastatice au suferit intervenții chirurgicale După chimioterapia inițială, există adesea posibilitatea de îndepărtare radicală a tumorii primare și a metastazelor din cauza regresiei lor semnificative În unele cazuri, se recurge și la intervenții chirurgicale repetate dacă operația primară s-a dovedit a fi neradicală, dar apoi tumora a scăzut după chimioterapie suplimentară Terapie cu radiatii În prezent, datorită dezvoltării progresive a terapiei medicamentoase antitumorale, rolul radioterapiei tradiționale a pacienților cu neuroblastom a scăzut Acest lucru se datorează și faptului că această tumoră afectează în principal copiii mici, a căror iradiere prezintă riscul de deteriorare a radiațiilor pe termen lung Cu toate acestea, în unele situații clinice există indicații pentru utilizarea acestuia În primul rând, tratamentul cu radiații poate fi efectuat cu îndepărtarea chirurgicală non-radicală a tumorii primare și eficacitatea scăzută a chimioterapiei și, în al doilea rând, în prezența unei tumori primare sau metastatice inoperabile local avansate care nu răspunde la cursurile moderne de chimioterapie Cantitatea dozei de radiații depinde în primul rând de vârsta copilului și de dimensiunea tumorii reziduale Potrivit lui Tereb și Tefft, atunci când un copil cu vârsta sub an este expus, o doză adecvată poate fi de Gy administrată pe parcursul a săptămâni ( Gy per fracțiune) Jacobson ( ), susținând acest punct de vedere, recomandă o doză de Gy timp de săptămâni La copiii mai mari, doza totală de radiații ionizante către tumoră ar trebui crescută De exemplu, la copiii de la la ani - până la Gy în săptămâni ( , Gy zilnic de ori pe săptămână) Peste vârsta de ani, doza poate ajunge la - Gy cu o singură doză focală de , până la Gy de ori pe săptămână [Jacobson, ; Scognamillo, etc ] Adesea, după însumarea dozelor indicate, tumora fie regresează complet, fie scade semnificativ în dimensiune În acest din urmă caz, devine posibilă îndepărtarea chirurgicală a resturilor de neuroblastom Efectul simptomatic poate fi obținut după o singură doză de iradiere Gy, dar în cazurile unei stări relativ satisfăcătoare a copilului, este mai bine să se folosească un curs de iradiere cu o singură doză de Gy, eliberată în fracții În timpul tratamentului cu radiații, este necesar să se capteze întreaga tumoră sau patul acesteia cu cm de țesuturi adiacente Considerăm că problema utilizării radioterapiei la pacienții cu neuroblastom ar trebui decisă în fiecare caz individual În acest caz, este necesar să se țină seama de posibilul efect direct asupra tumorii în creștere De exemplu, chiar și cu tumori mari nerezecabile, poate fi suficient să se administreze o doză de radiații de - Gy timp de - săptămâni ( Gy pe zi) pentru a obține un efect datorită maturării lor spontane Tehnica de iradiere cu megavolt a pacienților cu neuroblastom este determinată în primul rând de localizarea procesului tumoral, dimensiunea și prevalența neoplasmului Aproape majoritatea neuroblastoamelor sunt localizate în cavitățile abdominale și toracice Acest lucru impune necesitatea de a utiliza în principal iradierea cu două câmpuri - două câmpuri opuse opuse În cazul tumorilor mediastinului posterior care utilizează fotoni sau electroni, este necesar să se includă întreaga masă tumorală și vertebrele toracice pe toată lățimea lor în zona de iradiere pentru a preveni deformarea coloanei vertebrale La atingerea limitei superioare a toleranței la radiații a măduvei spinării, este necesar să o protejați Trebuie amintit că toleranța sa se modifică odată cu vârsta De asemenea, este necesară o protecție atentă a articulațiilor umărului În neuroblastoame, iradierea întregului abdomen este utilizată în prezent rar, deoarece pacienții cu boală în stadiul III folosesc de obicei polichimioterapia agresivă La iradierea regiunii pelvine, se acordă o atenție deosebită protecției articulațiilor șoldului La fete, este necesar, dacă este posibil, îndepărtarea ovarelor din zona de acțiune a unui fascicul direct de radiații ionizante prin mișcarea promptă a acestora Acesta din urmă protejează copilul de sterilizare și îi păstrează funcția hormonală [Gaetini și colab , ] În ultimii ani, pentru tratamentul copiilor cu neuroblastom, s-a propus utilizarea iradierii interne cu meta-odobenzilguanidină (mJBG) marcată cu I radioactiv, care se acumulează selectiv în neuroblastom Au fost publicate primele rezultate ale acestui tip de radioterapie Sa demonstrat că % dintre pacienții cu boală în stadiul IV și o formă chimiorezistentă a tumorii au răspuns pozitiv la administrarea mJBG ( I) [Ninane, ] Mastrangelo și colab ( ) au prezentat date despre un copil de luni cu neuroblastom în stadiul III care era în viață fără semne de boală la luni de la diagnostic și a fost tratat numai cu radiații interne Unele scheme de tratament pentru copiii cu neuroblastom în funcție de stadiul bolii Stadiul I Efectuarea unei îndepărtari chirurgicale radicale a tumorii este suficientă pentru vindecarea pacientului Cu toate acestea, acești copii au nevoie de observație dinamică, deoarece sunt posibile recidive ale bolii sau metastaze la distanță Etapa PA În acest stadiu al neuroblastomului, vindecarea pacientului, precum și în stadiul I, poate fi realizată cu ajutorul îndepărtării chirurgicale a tumorii Două studii au arătat că % dintre copii, ambii primind tratament postoperator și neprimindu-l, au trecut fără semne de recidivă [Ninane și colab , ; Hayes şi colab , ] Excepția a fost forma "asemănătoare unei gantere" a neuroblastomului paravertebral, care necesită chimioradioterapie adecvată etapa PV În acest stadiu al bolii, tratamentul ar trebui să înceapă cu chimioterapie urmată de intervenție chirurgicală Este dificil de spus fără echivoc dacă este nevoie de utilizarea sa la copiii sub luni, deoarece evoluția bolii la această vârstă este favorabilă în mod sigur Stadiul III (tumora este nerezecabilă) și stadiul IV Tratamentul copiilor cu aceste stadii ale bolii este o sarcină foarte dificilă și se rezolvă în principal pe baza experienței unui anumit departament specializat de oncologie pediatrică Cu toate acestea, două principii principale pot fi subliniate în abordarea terapiei O tactică agresivă a tratamentului chirurgical este necesară în stadiul III al bolii Copiii cu stadiul V peste vârsta de an au nevoie de chimioterapie intensivă în doze mari cu transplant de măduvă osoasă stadiul IVS Practic, în acest stadiu al bolii se efectuează chimioterapie (mai multe cure de ciclofosfamidă și vincristină) înainte și după intervenția chirurgicală pentru îndepărtarea tumorii primare Capitolul | TUMORI DE ȚESUT MOI Tumorile maligne ale țesuturilor moi sunt destul de frecvente la copii În structura neoplasmelor maligne, sarcoamele țesuturilor moi ocupă locul , cedând hemoblastoze, tumori ale sistemului nervos central și neoplasme ale regiunii retroperitoneale Ele reprezintă % din numărul total de neoplasme maligne din copilărie La nou-născuți și copiii mai mici de an, acest tip de tumoră se observă în aproximativ % din cazuri Clasificările histologice existente în prezent ale tumorilor maligne ale țesuturilor moi diferă între ele, în primul rând pentru că nu există un consens cu privire la formațiunile tisulare care să fie incluse în conceptul de "țesuturi moi" Sub țesuturile moi ale capului, gâtului, trunchiului și membrelor trebuie înțelese toate formațiunile anatomice situate între oasele scheletului și piele Conform definiției OMS, "țesutul moale se referă la toate țesuturile extrascheletale non-epiteliale, cu excepția sistemului reticuloendotelial, a gliei și a țesuturilor care susțin anumite organe și viscere" Acestea includ, de asemenea, conform A V Smolyannikov, țesuturi neuroectodermale ale sistemului nervos periferic și autonom (vegetativ), paraganglia Țesuturile moi apar din derivații mezodermului, miotomului, parte a endodermului care formează mezenchimul, mușchii striați și derivații neuroectodermului Potrivit lui A I Rakov și E A Chekharina, așa-numitele țesuturi moi sunt o combinație neuniformă de componente tisulare care sunt complet eterogene ca origine, structură și funcție și au potențe blastomatoase diferite Prin urmare, asocierea artificială a neoplasmelor care decurg din acestea este permisă numai în sens clinic și anatomic și este acceptată foarte condiționat Dintre elementele care alcătuiesc țesuturile moi, trebuie să se țină cont de diverși derivați ai mezenchimului, mușchii striați și învelișurile nervilor periferici Prin urmare, deja a priori ar trebui să admitem posibilitatea dezvoltării diferitelor tumori din acestea, datorită diferenței dintre structurile tisulare inițiale Ar trebui refuzată includerea țesuturilor moi ale pielii cu derivații săi și ganglionii limfatici în concept, considerând aceasta o greșeală în termeni histogenetici Aceiași autori se opun ca unii cercetători să clasifice neoplasmele din spațiul retroperitoneal și organele interne ca țesuturi moi Între timp, opinia marii majorități a autorilor asupra naturii sarcoamelor de țesut moale la copii este unanimă: aproape toate neoplasmele țesuturilor moi la copii sunt de origine mezenchimală Mai jos este clasificarea histologică a tumorilor țesuturilor moi publicată de Centrul OMS în (Tabelul ) Tumorile țesuturilor moi prezintă dificultăți semnificative pentru verificarea morfologică, determinarea histogenezei și a gradului de malignitate Acest lucru se poate datora faptului că celulele tumorale care provin din diferiți derivați ai mezenchimului dobândesc o mare similitudine morfologică, iar un grad ridicat de cataplazie duce adesea la faptul că își pot pierde complet capacitatea de a construi structuri specifice (de exemplu, structuri fasciale) ), care ar putea fi folosit pentru a judeca originea celulelor Ghidul ilustrat al Uniunii Internaționale de Cancer pentru clasificarea TNM/pTNM a tumorilor maligne oferă o clasificare morfologică a tumorilor maligne ale țesuturilor moi (ICD- C , C - ) Regula de clasificare ar trebui să fie confirmarea histologică a diagnosticului, permițând determinarea tipului histologic al tumorii și a gradului de malignitate În clasificare au fost utilizate următoarele regiuni anatomice Țesut conjunctiv, subcutanat și alte țesuturi moi, nervi periferici (C , C ) Spațiul retroperitoneal (C ) Mediastin (C ) Secțiunea tipuri histologice de tumori, conform rubricarii morfologice ICD- , include următoarele: tipuri logice de tumori maligne: Sarcom alveolar al țesuturilor moi / Angiosarcom / Sarcom epitelioid / Condrosarcom extrascheletal / Osteosarcom extrascheletal / Fibrosarcom / Leiomiosarcom / Liposarcom / Histiocitom fibros malign / Hemangiopericitom malign / Mezenchimom malign / Schwannom malign / rabdomiosarcom / Sarcom sinovial / Sarcom fără caracteristici suplimentare (BDK) / Tabelul Clasificarea histologică a tumorilor țesuturilor moi (furnizată cu unele abrevieri) Țesut sursă Tumori benigne Tumori maligne Țesut fibros Fibrom solid Dermatofibrosarcom bombat Fibrom moale Dermatofibrom (histiocitom, hemangiom sclerozant) Elastofibrom (spate) Fibromatoză Fibrosarcom Lipom de țesut adipos Liposarcom, predominant: Intramural (puți infiltrați diferențe) lipom) radiant Hibernoma mixoid (embrionar) Mielolipom Lipom fetal Lipomatoză difuză cu celule rotunde Leiomiom muscular neted Angiomiom (miom vascular) Leiomiom epitelioid (leiomiom bizar, leiomioblastom) Leiomiosarcom Mușchi striați Rabdomiom Rabdomiosarcom Hemangiom (benign-malign) hemangioendoteliom vascular) hemangioendoteliom (hemangiosarcom) Capilară (juvenilă) Malign Angiom Angiom racemoz Angiom intramuscular Hemangiomatoză sistemică Hemangiopericitom benign Glomangiom hemangiopericitom Limfangiom limfatic: capilar, malign vase cavernoase, chistice (higlimfangioendo- rom) Limfangiomimom Telom limfangiomatoză sistemică (limfangiosarcom) Sinovial Benign Sinovial sarcomul sinoviom tisular Clasificarea prezentată nu include următoarele tipuri histologice de tumori: sarcomul Kaposi, dermatofibrosarcomul, fibrosarcomul de grad înalt G (tumoare desmoidă) și sarcoamele care se dezvoltă din dura mater, creier, parenchim și organe interne goale Există un grup de sarcoame ale țesuturilor moi, a căror histogeneză nu a fost elucidată: acestea sunt cu celule clare, alveolare, sinoviale, epitelioide, cordoide (condrosarcom mixoid extraosal) și cu celule rotunde mici (sarcom extraosal Ewing) E Masliah ( ) a propus o ipoteză unificată a histogenezei sarcoamelor de țesut moale de natură neclară Pe baza definiției obișnuite a histogenezei prin similitudine cu țesuturile mature normale sau embrionare, unii cercetători au încercat să-și găsească sursele de dezvoltare în zona zonelor tendon-sinoviale Dar nici metodele histologice, nici ultrastructurale, nici imunohistochimice nu au ajutat la identificarea cu un grad suficient de certitudine a celulelor progenitoare ale acestor sarcoame Pentru prima dată, aceste sarcoame au fost combinate într-un grup general sub termenul sarcoame tendon-vaginale în Poate că precursorul tumorilor din acest grup sunt derivații ectomezenchimatoși legați de tendoane, aponevroze, sinovia și menisc, numiți țesut condroid sau pseudocartilaj, capabil de transformare pluropotentă în țesuturi microscopice sau tumori disfuncționale Rămășițe filogenetice similare au fost descrise la vertebrate, ca și tumori de la acestea Este posibil ca aceste sarcoame să provină din resturi mature poligenetic și să nu fie produsul reactivării rudimentelor embriologice, așa cum sugerează conceptul lui Conheim rabdomiosarcom Dintre diferitele variante morfologice de sarcoame ale țesuturilor moi, cel mai frecvent este rabdomiosarcomul (RMS), care, conform opiniei unanime a numeroși autori, reprezintă aproximativ jumătate din sarcoamele țesuturilor moi la copii Potrivit Institutului de Cercetare de Oncologie și Hematologie Pediatrică al Centrului de Cercetare a Cancerului din Rusia N N Blokhin RAMS (NII DO), RMS ocupă aproximativ % din sarcoamele țesuturilor moi la copii, tumorile maligne angiogene sunt mai puțin frecvente (aproximativ %) și sinoviale ( %) Alte tipuri de neoplasme ale țesuturilor moi, precum leiomiosarcomul, fibrosarcomul, liposarcomul etc , sunt diagnosticate mult mai rar Rabdomiosarcomul se dezvoltă din mușchii striați sau din rudimente embrionare ale țesutului muscular Ea constă din mioblaste aflate în diferite stadii de diferențiere celulară, în citoplasma cărora se găsesc miofibrile O serie de lucrări de cercetare au fost dedicate problemelor histogenezei și embriogenezei RMS Problema originii acestui tip de tumoră a fost studiată în detaliu de Yu B Vakhtin și I N Shvemberg Autorii cred că există trei teorii principale ale originii RMS, care oferă o explicație rațională pentru detectarea constantă în astfel de tumori nu numai a celulelor de tip miogenic, care în diferite grade prezintă capacitatea de a citodiferenția, ci și a celulelor de tip țesut conjunctiv care sintetizează colagenul și alte proteine caracteristice țesutului conjunctiv, precum și celulele care au o similaritate morfologică pronunțată cu celulele mezenchimului embrionar Potrivit lui Yu B Vakhtin și I N Shvemberg, din punctul de vedere al teoriei originii disontogenetice a RMS, natura mixtă a tumorilor musculare scheletice se datorează malignității reziduurilor embrionare care au păstrat pluripotența În esență, această teorie se bazează pe ideile binecunoscute ale lui Conheim despre dezvoltarea tumorilor din resturi embrionare și distopii Cu toate acestea, astăzi există numeroase fapte experimentale, sub presiunea cărora teoria originii disontogenetice a tumorilor diferitelor organe și țesuturi este împinsă în fundal Aceste fapte includ, în primul rând, inducerea cu succes a tumorilor la animalele adulte, a căror dezvoltare a fost asociată exclusiv cu malignitatea resturilor embrionare latente Deși în prezent nu există niciun motiv să credem că majoritatea RMS are o origine disontogenetică, pentru anumite tipuri de tumori, care includ structuri celulare sau sincițiale caracteristice mușchilor scheletici, este destul de dificil să negem posibilitatea unei astfel de origini Acest lucru se aplică în primul rând RMS ectopic și zonelor de RMS găsite în tumorile teratoide Vorbind despre originea embrionară a RMS ectopică, este posibil cu un anumit grad de probabilitate să se numească următoarele elemente celulare embrionare ca surse de dezvoltare a fibrelor musculare striate întâlnite în astfel de tumori: celule distopice ale miotomilor, celule mezenchimale determinate în direcția dezvoltarea mușchilor scheletici, a celulelor omnipotente ale rudimentului germinativ, nefrogene și, eventual, a elementelor celulare neuroectodermale În toate aceste cazuri, se presupune că sursa dezvoltării RMS ectopice sunt celulele care au devenit izolate de participarea la ontogeneza normală la una dintre etapele dezvoltării embrionare, dar înainte de a ajunge la o stare matură, diferențiată Se consideră a fi că RMS ectopic provine din rudimente desprinse ale țesutului muscular și sunt neoplasme disontogenetice - hamartoblastoame ale țesutului muscular transvers RMS în mușchii scheletici se dezvoltă din elementele celulare ale țesutului muscular însuși - mioblaste, celule de țesut conjunctiv și celule de tip mezenchimatos, conservate în endomisium și adventiția vaselor Caracteristicile morfologice ale RMS au fost prezentate pentru prima dată de R S Nogle, N T Enterline în și au devenit baza pentru selecția variantelor de rabdomiosarcoame în Clasificarea internațională a tumorilor de țesut moale la copii (OMS, Geneva, ) După cum sa menționat mai sus, Clasificarea Internațională a Tumorilor Țesuturilor Moale a OMS distinge tipuri de RMS: embrionare (inclusiv botrioide), alveolare, pleomorfe și mixte În ultimii ani, în literatură au fost identificate alte două tipuri de RMS: sarcomul mezenchimal Ewing și nediferențiat Rabdomiosarcomul embrionar poate apărea în zonele în care nu există mușchi striați; este probabil asociat cu disembrioplazia și este cel mai frecvent tip de tumoră în copilărie Dintre RMS embrionare se disting variante mixoide, celule rotunde și fasciculare ale tumorii, care depinde de predominanța anumitor celule și fibre în zonele microscopice analizate Rabdomiosarcomul alveolar se caracterizează prin prezența structurilor pseudoglandulare și pseudoalveolare care apar datorită prezenței straturilor de țesut conjunctiv în tumoră, care sunt mărginite de celule tumorale Rabdomiosarcomul pleomorf are cel mai variat aspect: celule mici, rotunjite, ovale sau fuziforme în diverse proporții cu elemente multinucleare gigantice Conform literaturii de specialitate, se observă următoarea frecvență a diferitelor variante de RMS: embrionar (inclusiv botryoid) - %, alveolar - %, Ewing-like - %, sarcom mezenchial nediferențiat - %, tip pleomorf - % din cazuri Conform datelor Institutului de Cercetare a Câinelui, au fost identificate diferite tipuri de RMS: embrionare (inclusiv botryoid) - %, alveolare - , %, mixt - %, varianta Ewing-like - , % La La , % dintre copii nu poate fi specificată varianta tumorală Astfel, la copii, cea mai frecventă este varianta embrionară a RMS În prezent, rolul cercetării genetice în problema sarcoamelor de țesut moale este de interes din ce în ce mai mare Aceasta se referă, în primul rând, la originea acestui tip de neoplasme Deci, S S Cooper, M Straffbn ( ) au prezentat date despre predispoziția ereditară la unele tumori ale țesuturilor moi, atât benigne cât și maligne: lipoame, leiomiomatoză, fibromatoză, rabdomiosarcom și o serie de alte neoplasme Analiza datelor citogenetice obținute în studiul tumorilor de țesut moale a făcut posibilă identificarea rearanjamentelor cromozomiale specifice caracteristice anumitor tipuri de tumori ale țesuturilor moi În plus, s-a acordat o atenție deosebită amplificării genelor, genelor supresoare de tumori în dezvoltarea neoplasmelor țesuturilor moi Sarcoamele țesuturilor moi diferite din punct de vedere histogenetic au localizările lor preferate Astfel, RMS afectează adesea capul și gâtul și sistemul genito-urinar, în timp ce sarcoamele sinoviale și fibrosarcoamele sunt mai des localizate în trunchi și extremități S-a stabilit o frecvență diferită a rabdomiosarcoamelor de țesut moale în funcție de localizarea acestora Potrivit majorității autorilor, cel mai adesea (de la la %) RMS sunt localizate în cap și gât, cu orbita și organele ORL cel mai des afectate RMS al orbitei este, potrivit diverșilor cercetători, de la la % din cazuri Incidența RMS a organelor ORL variază de la la % printre alte neoplasme maligne de această localizare În regiunea trunchiului și extremităților, RMS se observă în - % din cazuri, extremitățile inferioare fiind afectate de , ori mai des decât cele superioare Frecvența leziunilor diferitelor părți ale corpului cu RMS, conform Institutului de Cercetare a Câinelui, este prezentată mai jos Frecvența leziunilor diferitelor părți ale corpului cu rabdomiosarcom la copii Frecvența daunelor de localizare, % Cap și gât Membrele Sistemul genito-urinar Trunchiul Alte localizari Trebuie remarcat faptul că, în funcție de localizarea tumorii maligne primare, se disting două grupuri de prognostic: grupa - cu localizare favorabilă: orbita, zona paratesticulară, zone superficiale ale capului și gâtului, vagin, vulve, uter; Grupa - cu localizare nefavorabilă: trunchi, membre, vezică urinară, prostată, regiune retroperitoneală, cavități abdominale și toracice, tumori localizate profund ale capului și gâtului Rabdomiosarcoamele sunt diagnosticate mai des ( %) la copiii sub ani, aproximativ la fel de frecvente la băieți și fete, în timp ce sarcoamele sinoviale și fibrosarcoamele sunt mai frecvente la copiii cu vârsta cuprinsă între și ani tablou clinic Manifestările clinice ale rabdomiosarcomului la copii sunt determinate în principal de localizarea procesului și stadiul bolii Unul dintre primele simptome ale bolii și, uneori, primul simptom descoperit accidental al bolii, este o tumoare Cu toate acestea, pe lângă simptomele locale, aproape toți copiii au simptome generale - așa-numitul complex general de simptome tumorale, care se dezvoltă indiferent de localizarea neoplasmului În procesul de creștere, tumora provoacă compresia zonei în care se află Astfel, neoplasmele retroperitoneale mari comprimă adesea vena cavă inferioară, ceea ce duce la apariția pastosității în regiunea peretelui abdominal anterior și la formarea unei rețele venoase subcutanate pronunțate pe suprafața abdomenului Când tumora este localizată în regiunea cavității toracice, se observă adesea compresia organelor mediastinale, ceea ce provoacă o încălcare a funcției de respirație externă Odată cu compresia tractului urinar, se observă fenomene disurice, azotemie O tumoare primară sau metastatică cu creștere rapidă, care se infiltrează în organele și țesuturile din jur, provoacă apariția simptomelor locale și, uneori, duce la complicații severe, care pun viața în pericol - ruptura tumorii, însoțită de peritonită, sângerare etc Cele mai importante simptome ale complexului de simptome tumorale la copii sunt letargia, pierderea poftei de mâncare și greutatea corporală Letargia într-un proces mult avansat, transformându-se în adinamie, se dezvoltă destul de repede, deja în stadiile incipiente ale procesului malign Sindromul de inactivitate fizică acoperă nu numai sfera emoțională, ci și sistemul muscular, care își pierde forța și activitatea motrică atât din cauza scăderii masei musculare, cât și din cauza pierderii de potasiu Mușchii din reacția generală de adaptare sunt printre primii care suferă catabolism, folosind aminoacizii în metabolismul interorganic pentru a menține homeostazia funcțională și morfologică a creierului, ficatului, rinichilor, miocardului, măduvei osoase și a altor organe de importanță capitală pentru viață Scăderea poftei de mâncare, mai mult sau mai puțin pronunțată la toți copiii cu tumori maligne, este în conflict cu cererile crescute ale corpului copilului în mijloacele de alimentare cu energie Conform literaturii de specialitate, hiporexia și anorexia apar ca urmare a inhibării activității așa-numitului "centru al apetitului" din hipotalamus sub influența anumitor compuși secretați de celula tumorală în timpul metabolismului acesteia Anorexia severă în stadiul II-III al procesului se observă la - % dintre pacienți Pierderea în greutate este o consecință naturală a proceselor metabolice ca urmare a expunerii sistemice la neoplasme maligne Cântărirea copiilor nu reflectă întotdeauna dinamica reală a modificărilor greutății corporale, deoarece rezultatul cântăririi este aproape întotdeauna distorsionat de masa neoplasmului în sine Într-o măsură mai mare, criteriile obiective pentru scăderea trofismului sunt atrofia treptată a sistemului muscular, subțierea pielii și a stratului adipos subcutanat, pierderea turgenței pielii Cu toate acestea, cunoașterea complexului general de simptome tumorale în diferitele sale manifestări face posibilă îmbunătățirea rezultatelor diagnosticului precoce al tumorilor maligne la copii în cazurile în care, în timpul examinării inițiale a pacientului, medicul nu recunoaște neoplasm folosind metode convenționale de examinare clinică Cu alte cuvinte, apariția simptomelor unui complex de simptome tumorale (sau sindrom tumoral) îl face pe medic să creadă că pacientul are un neoplasm malign, chiar dacă tumora nu este vizualizată clinic Tabloul clinic al rabdomiosarcomului la copii este determinat în principal de localizarea procesului și stadiul bolii Rabdomiosarcom al trunchiului și al extremităților Trunchiul și extremitățile sunt o localizare destul de comună a RMS și, conform Institutului de Cercetare al DOG, pot concura cu incidența acestui tip de tumoră la nivelul capului și gâtului ( % fiecare), deși, potrivit unor autori, organele sistemului genito-urinar sunt cel mai des afectate ( , %) La analizarea motivelor neglijării procesului în sarcoamele țesuturilor moi, efectuată la Institutul de Cercetare DOG, s-a constatat că marea majoritate a erorilor au fost medicale ( %) Trebuie subliniat faptul că RMS al trunchiului și extremităților aparține grupului de neoplasme cu un curs nefavorabil din punct de vedere prognostic, mai ales când vine vorba de formele comune ale bolii - stadiile III-ГV Primul și cel mai important semn al bolii este prezența unei tumori, care la examenul extern este definită ca o umflătură voluminoasă, adesea unilaterală, de formă rotundă sau ovală Formația este situată în grosimea mușchilor, de multe ori are limite clare, deși de fapt limitele tumorii de multe ori par doar clare, dând impresia încapsulated(tm) Dar, în principal, datorită infiltrării extinse a țesuturilor din jur, limitele neoplasmului par vagi, neclare și pot fi doar aproximative Când se încearcă deplasarea neoplasmului, se observă că tumora este mai ușor deplasată în direcția transversală, în ambele direcții Pe direcția longitudinală, neoplasmul practic nu este deplasat Dacă nodul tumoral este localizat adânc, atunci poate crește în osul prezent și apoi devine complet imobil Suprafața tumorii este adesea palpată ca netedă, dar poate fi și denivelată În acest sens, profunzimea tumorii este importantă: cu neoplasme localizate adânc, suprafața nodurilor tumorale arată, de regulă, netedă; ganglionii superficiali sunt definiți ca denivelați Pielea de deasupra tumorii în cele mai multe cazuri este neschimbată Când tumora atinge o dimensiune mare, pielea de deasupra neoplasmului poate deveni mai subțire, dobândește o nuanță albastru-albăstruie În cele din urmă, poate veni un moment în care tumora încolțește pielea și iese la suprafață sub formă de mase tumorale, uneori cu ulcerații, adesea sângerând Tumora este adesea nedureroasă și nu provoacă tulburări grave, mai ales în stadiile inițiale ale bolii Pe măsură ce neoplasmul crește sau când tumora este localizată în extremitățile distale, apar senzații dureroase, care pot crește odată cu creșterea formațiunii, care este asociată cu compresia sau germinarea trunchiurilor nervoase De obicei, durerea ușoară este determinată de palparea tumorii, uneori se determină o zonă de hiperestezie cutanată peste neoplasm în timpul palpării Când tumora crește în osul din apropiere sau învelișul articulațiilor, apare durere locală persistentă Temperatura de deasupra tumorii este de obicei ușor crescută, ceea ce este mai clar definit prin palparea comparativă a părților simetrice ale membrelor sau trunchiului Măsurarea temperaturii unui neoplasm este un semn de diagnostic important al activității unui proces malign și este obligatorie în legătură cu măsurile de diagnosticare Consistența ganglionilor tumorali în rabdomiosarcom este de obicei densă sau dens elastică; uneori, cu tumori mari, din cauza formării zonelor de carie, pot fi resimțite zone de fluctuație, care sunt adesea confundate de medici cu un proces purulent-inflamator, care duce ulterior la acțiuni chirurgicale nejustificate (deschiderea și drenarea "abcesului") Rabdomiosarcoamele capului și gâtului, împreună cu simptomele prezentate mai sus, pot avea unele semne, specific pentru o anumită localizare a tumorii Când tumora este localizată în regiunea orbitei, se observă umflarea, care este determinată deja în stadiile incipiente ale procesului tumoral Concomitent cu umflarea, apare exoftalmia, care este adesea detectată ca primul simptom al bolii, iar mai des exoftalmia este observată de părinții copilului, care stă la baza vizitei inițiale la medic Pe măsură ce neoplasmul crește, acesta poate umple treptat cavitatea orbitei, poate crește în globul ocular, provocând mai întâi o scădere și apoi o pierdere completă a vederii copilului Odată cu localizarea rabdomiosarcomului în nazofaringe, cavitatea nazală, sinusurile paranazale și fosa pterigopalatină, unul dintre primele simptome este o încălcare a respirației nazale, de obicei însoțită de scurgeri mucopurulente cu un miros neplăcut și chiar fetid Acești pacienți au adesea respirație urât mirositoare Ca urmare a obstrucției cavității nazale, apare o voce "nazală" Durerea la copii apare în cazurile de afectare osoasă sau când o tumoare umple sinusurile maxilare (maxilare) sau când un neoplasm crește în cavitatea craniană prin celulele labirintului etmoidal În același timp, pot apărea simptome de hipertensiune intracraniană Rabdomiosarcomul nazofaringelui este adesea însoțit de otita medie seroasă cu simptome clinice corespunzătoare Când tumora este localizată în regiunea urechii medii sau a procesului mastoid, una dintre primele manifestări ale bolii este durerea la ureche, care poate fi foarte intensă Odată cu creșterea dimensiunii neoplasmului, acesta poate obtura canalul urechii, ducând la pierderea auzului Creșterea exofitică a tumorii este detectată în curând prin examinare vizuală: tumora devine vizibilă din canalul auditiv extern Creșterea rabdomiosarcomului este însoțită de apariția unei umflături în regiunea urechii Uneori apare paralizia nervului facial În procesul de creștere a formațiunii, apar scurgeri din canalul urechii, mucopurulente, cu un miros putrefactiv neplăcut care însoțește degradarea tumorii Odată cu localizarea neoplasmului în regiunea limbii, orofaringe, laringe, pacientul dezvoltă simptome precoce asociate cu tulburări de înghițire, ceea ce duce la dificultăți în alimentație; odată cu creșterea tumorii, funcția respiratorie este afectată Caracteristicile alimentării cu sânge în aceste zone duc la diseminarea precoce și rapidă a procesului patologic - apariția metastazelor Rabdomiosarcomul vaginal este mai frecvent la fetele mai tinere (sub ani) În stadiile inițiale, boala are simptome care sunt interpretate ca vulvita, vaginită, veruci genitale, polipi Cel mai adesea, primele simptome ale bolii sunt scurgerile din tractul genital caracter personal (albicios, gălbui, amestecat cu puroi, uneori cu miros neplăcut, sângeros) Pe măsură ce tumora crește și obstrucția uretrei, apar simptome de dificultăți la urinare, fenomene disurice Pacienții sunt îngrijorați de mâncărime în zona vaginală, ulterior se unesc durerile din zona vulvei La examinarea organelor genitale externe, părinții copilului descoperă uneori un neoplasm de culoare roz sau roșie, uneori multiplu, adesea de dimensiuni reduse, obligând să meargă la medic Rabdomiosarcomul vezicii urinare este una dintre cele mai dificile localizări prognostice Cel mai adesea, tumora afectează băieții sub ani Un neoplasm în regiunea vezicii urinare are localizările sale preferate: gâtul vezicii urinare, regiunea Triunghiului Mic O caracteristică a rabdomiosarcomului vezicii urinare este localizarea, inaccesibilă evaluării vizuale Prin urmare, "neglijarea" procesului este atât de mare în acest tip de tumoră Apărând sub membrana mucoasă, tumora se caracterizează printr-o creștere exofitică rapidă cu germinarea peretelui vezicii urinare, a glandei prostatei, a țesutului perivesical Simptomele precoce ale bolii sunt fenomene dizurice, care tind să crească rapid Pacienții au nevoie frecventă de a urina, până la nevoia imperativă și tenesmus fără urinare sau cu urinare în porțiuni mici Curând apare hematurie, care uneori devine abundentă, cu un număr mare de cheaguri de sânge Piuria este o consecință a adăugării unei infecții secundare Odată cu apariția piuriei, se observă o creștere a fenomenelor disurice, urinarea devine dureroasă În sfârșit, apare retenția urinară acută parțială și uneori completă, rezultată din obstrucția regiunii colului vezicii urinare de către o tumoare, chiar și cu o dimensiune mică a neoplasmului; pe măsură ce crește în lumenul vezicii urinare și localizarea sa în regiunea cervicală, poate să apară retenție urinară completă acută Uneori, retenția acută de urină este primul simptom care îi face pe părinți să se prezinte la medic Astfel de copii sunt internați în spitale în regim de urgență, cel mai adesea cu suspiciunea de o piatră vezică Rabdomiosarcomul testiculului este destul de rar Un neoplasm se manifestă cel mai adesea prin apariția unui sigiliu în zona țesutului organului, adesea nedureros În acest caz, se observă o creștere unilaterală a testiculului Pe măsură ce tumora crește, dimensiunea testiculului crește, care devine dens La palpare se determină rugozitatea contururilor, nu există o limită clară între neoplasm și testicul Când tumora trece dincolo de capsulă, există filtrarea țesuturilor înconjurătoare, umflarea scrotului, cordonul spermatic, regiunea suprapubiană Cel mai adesea, rabdomiosarcomul testicular este confundat cu un hidrocel, o formațiune benignă, cum ar fi o gonotidă sau un fibrom Rabdomiosarcoamele cavității toracice și abdominale, spațiul retroperitoneal și pelvisul mic sunt mult mai puțin frecvente decât tumorile de acest tip localizate la nivelul capului și gâtului, trunchiului, extremităților și sistemului genito-urinar Dacă cu rabdomiosarcomul trunchiului și al extremităților sunt evidențiate simptomele locale ale bolii, atunci cu neoplasmele localizate în torace și cavitatea abdominală, spațiu retroperitoneal și pelvis mic, predomină simptomele generale - un complex general de simptome tumorale Odată cu localizarea rabdomiosarcomului în cavitatea toracică, simptomele locale ale bolii sunt asociate cu germinarea tumorii în organele și țesuturile din jur sau cu compresia vaselor principale (sindromul venei cave superioare: creșterea dificultății respiratorii, acrocianoză, amețeli, etc ) Când rabdomiosarcomul este localizat în cavitatea abdominală sau spațiul retroperitoneal, simptomele locale ale bolii sunt cel mai adesea cauzate de compresia vaselor principale (vena cavă inferioară, vasele mezenterice, aorta) Odată cu creșterea tumorii, pot apărea simptome de obstrucție intestinală parțială și uneori completă din cauza leziunii tubului intestinal Odată cu germinarea peretelui intestinal, este posibilă apariția sindromului durerii, fenomene dispeptice Datorită prezenței unui amestec de sânge, scaunul pacientului devine întunecat sau chiar negru (melena) Clasificări clinice ale rabdomiosarcomului Pentru a evalua prevalența procesului tumoral, au fost propuse diferite clasificări clinice ale tumorilor maligne ale țesuturilor moi, care în cele din urmă fac posibilă elaborarea unui plan de tratament adecvat pentru o tumoare malignă Prevalența unui neoplasm malign corespunde uneia sau alteia etape a clasificării clinice În , Daniel-Beck a propus o clasificare clinică, conform căreia tumorile maligne ale țesuturilor moi erau distribuite în funcție de etape, după cum urmează: Stadiul I - o tumoră mai mică de cm în dimensiunea sa cea mai mare, cu limite clare, mobilă, fără implicarea pielii și a oaselor; Stadiul II - o tumoră de peste cm în dimensiunea sa cea mai mare, cu contururi relativ clare, mobilitate limitată, fără implicarea pielii și a oaselor; Stadiul III - o tumoare de orice dimensiune, cu modificări secundare ale pielii, până la ulcerație, sau cu distrugere osoasă, imobilă Pot exista simptome de compresie vasculară şi formaţiuni nervoase ale extremităţii: a) fără metastaze regionale; b) cu metastaze regionale; Stadiul V - tumorile sunt extinse, ulcerate, infiltrează larg țesuturile înconjurătoare cu distrugere mare a oaselor adiacente sau o tumoare de orice dimensiune cu metastaze la distanță și diseminare cutanată Clasificarea dată reflectă destul de pe deplin variantele posibile ale evoluției tumorilor primare ale țesuturilor moi și, de asemenea, caracterizează severitatea creșterii lor locale și infiltrative, capacitatea tumorii de a metastaza hematogenă și limfogenă Clasificarea de lucru a tumorilor maligne ale țesuturilor moi propusă de I T Knysh și I M Kostryba ( ) include și stadii Stadiul I - o tumoră cu un diametru de până la cm, care nu depășește limitele formațiunii anatomice din care provine, este mobilă, fără metastaze regionale și îndepărtate; Stadiul II - o tumoare care crește în țesuturile învecinate, dar nu depășește limitele tecii musculo-fasciale, de până la cm în diametru, mobilă, fără metastaze regionale și la distanță; Stadiul III - o tumoare care crește în țesuturile învecinate, cu diametrul mai mare de cm, lipită la țesuturile din jur, cu prezența unor metastaze regionale (rar), dar fără metastaze la distanță; Stadiul V - o tumoare de orice dimensiune, mobilă sau imobilă, cu metastaze la distanță - unice sau multiple Clasificarea prezentată prezintă o serie de neajunsuri, în principal din cauza delimitării vagi a etapelor sarcoamelor de țesut moale, mai ales începând din momentul depistarii metastazelor regionale și la distanță De interes necondiționat, în opinia noastră, este clasificarea clinică propusă de A A Klimenkov ( ), care se bazează pe Clasificarea Internațională a Tumorilor după sistemul TNM (T - tumoră, N - metastaze regionale, M - metastaze la distanță) Clasificarea tumorilor conform sistemului TNM reflectă destul de pe deplin posibilele combinații ale tumorii primare cu metastaze regionale și îndepărtate Stadiile III și GV ale procesului tumoral sunt deosebit de clar dezvăluite, ceea ce are avantaje neîndoielnice față de clasificarea tumorilor pe stadii Simbolurile TNM din clasificarea lui A A Klimenkov sunt descifrate după cum urmează: T - tumoră mai mică de cm în dimensiunea sa cea mai mare, cu limite clare, mobilă, fără implicarea pielii și a oaselor; T - tumoră mai mare de cm în dimensiunea sa cea mai mare, cu limite relativ clare, mobilitate limitată, fără implicarea pielii și a oaselor; TK - o tumoare de orice dimensiune cu contururi neclare, imobilă, care crește în piele; T Tumoră de orice dimensiune cu ulcerație a pielii sau invadarea osului Pot exista simptome de compresie a formațiunilor neurovasculare ale membrului; N - metastazele în ganglionii regionali nu sunt determinate clinic; N - se palpează un singur ganglion limfatic mobil, mai mare de cm în diametru sau un grup de ganglioni mobili; N - se palpează un nod tumoral fix sau un conglomerat de ganglioni metastatici fixați; MO - metastazele la distanță nu sunt detectate clinic; M - metastaze solitare la distanță; M - metastaze multiple la distanță Preferința actuală pentru stadializarea clinică este Clasificarea internațională TNM, ediția a patra ( ), care a fost propusă pentru tumorile la adulți, dar cu recomandări de la Uniunea Internațională a Oncologilor Pediatri (SIOP) Conform acestei clasificări, tumorile copilăriei includ nefroblastomul, neuroblastomul și sarcoamele de țesut moale Clasificarea este utilizată în principal pentru RMS la copii (ICD- M / ), dar poate fi utilizată și pentru alte sarcoame ale țesuturilor moi Este necesară confirmarea histologică a diagnosticului Următoarele metode sunt utilizate pentru evaluarea categoriilor T, N și M: T-categorii - metode de examinare fizică și imagistică aplicate la localizarea dată; N-categorii - examenul fizic și modalitățile de imagistică necesare; M-categorii - examen fizic și metode imagistice (pentru rabdomiosarcom se recomandă un examen de măduvă osoasă) Pot fi utilizate metode suplimentare pentru a îmbunătăți acuratețea stadializării înainte de tratament Ganglionii limfatici regionali sunt afectați în funcție de localizarea tumorii primare: • cap și gât - ganglioni limfatici cervicali și supraclaviculari; • cavitatea abdominală și pelvis - ganglioni limfatici subdiafragmatici, intraabdominali și inghino-iliac; Categoriile pTNM prezentate au fost grupate în următoarele etape (Tabelul ) Tabelul Stadiile bolii conform clasificării pTNM Clasificarea etapei I pTI pNO pMO II pTI pNla pMO pT pNO, pNla pMO III pT a pNO, pNla pMO wp b Orice pN pMO pTZc Orice pN pMO Orice pT pNlb pMO IV Orice pT Orice pN pMl De asemenea, trebuie menționat că pentru toate localizările tumorilor, categoriile M și pMI pot fi suplimentate în funcție de de la localizarea metastazelor: • PU ușor • Oasele OSS • HEP ficat • SUTIENUL creierului • Ganglionii limfatici LY • măduvă osoasă MAR • pleura PLE • peritoneu PER • Piele SKI • alte organisme OTN Orice clasificare este doar o bază pentru lucru, care ar trebui să ia în considerare nu numai caracteristicile histologice ale tumorii, ci să o compare cu manifestările clinice ale bolii și rezultatele unei examinări detaliate Acest lucru este deosebit de important în oncologia pediatrică, unde criteriile de malignitate sunt relative De aceea este necesară compararea constantă a datelor clinice, de laborator, a altor metode generale și speciale de diagnostic și examen histologic, recurgând adesea la analize histologice repetate Clasificarea internațională propusă mai sus conform sistemului TNM este destul de greoaie, cel puțin așa pare la prima vedere Dar până acum este singurul care poate fi folosit de medicii oncologi pediatri din diferite țări pentru a le compara și analiza rezultatele și, cel mai important, pentru a le compara între ei Aceasta este o condiție indispensabilă pentru ca problema diagnosticului și tratamentului RMS la copii să se apropie de rezolvarea acesteia Diagnosticul rabdomiosarcomului Diagnosticul rabdomiosarcomului la copii trebuie să fie cuprinzător, luând în considerare datele clinice, instrumentale, de laborator, radiologice, radionuclidice, ecografice și metode morfologice Aplicarea metodelor convenționale de examinare fizică cercetarea permite excluderea sau confirmarea procesului tumoral cu un grad mai mare de probabilitate, uneori sugerând chiar tipul de neoplasm Aceasta determină dimensiunea tumorii, consistența acesteia, gradul de implicare în procesul țesuturilor înconjurătoare, prezența metastazelor regionale Cu localizări externe ale neoplasmelor, diagnosticul nu prezintă de obicei mari dificultăți Între timp, Niño Castellanos et al ( ), citând observația a de pacienți cu sarcoame ale țesuturilor moi, notează că în timpul vizitei inițiale la clinica raională, diagnosticul corect a fost pus doar la jumătate dintre pacienți Restul au fost sub observație și au primit tratament pentru hernie musculară suspectată, hematom, infiltrate inflamatorii etc , adică terapie adecvată inadecvată Observațiile clinice arată că doar , % dintre pacienți sunt diagnosticați cu o tumoare malignă a țesuturilor moi în timpul vizitei inițiale la medic Cele mai frecvent diagnosticate greșit sunt tumorile benigne (aterom, higrom, neurinom, lipom, fibrom etc ) Aproape la fel de des, boala este percepută ca diferite tipuri de modificări inflamatorii (artrită, bursită, osteomielita, tuberculoză, inflamație cronică, limfadenită) În plus, se pun diagnostice de modificări post-traumatice (hematom încapsulat, miozită osificatoare, leziuni ligamentare etc ) Este destul de evident că cauza diagnosticului eronat nu este doar dificultățile obiective, ci și lipsa de vigilență oncologică în rândul medicilor, ignorarea caracteristicilor clinice ale RMS la copii, incapacitatea de a determina setul necesar de instrumente de diagnostic Simptomele clinice ale RMS ale țesuturilor moi nu sunt specifice și într-un procent semnificativ de cazuri pot semăna cu diverse boli, inclusiv cu cele non-tumorale În acest sens, metodele suplimentare de cercetare sunt de mare importanță, care fac posibilă identificarea semnelor procesului tumoral, pentru a clarifica natura neoplasmului Examinarea cu raze X în RMS joacă un anumit rol și este efectuată în principal atunci când se examinează pacienții într-o clinică raională Între timp, această metodă vă permite să detectați umbra tumorii, contururile sale, dimensiunile aproximative, prezența incluziunilor în neoplasm În % din cazuri, apar modificări secundare la nivelul osului adiacent (reacție periostală, osteoporoză, distrugere marginală) Examinarea cu raze X a plămânilor la pacienții cu RMS este obligatorie din cauza frecvenței metastazelor hematogene la plămâni Examenul angiografic ocupă un loc important într-o serie de măsuri de diagnostic Metoda de contrast vascular - vasografia vă permite să determinați (sau să clarificați) localizarea RMS, dimensiunea acestuia, gradul de prevalență, relația dintre tumoră și țesuturile înconjurătoare, gradul de implicare a principalelor vase în procesul tumoral, care este deosebit de important atunci când planificați o intervenție chirurgicală Recomandăm efectuarea angiografiei la toți pacienții înainte de operație dacă există date obținute din alte metode de examinare a pacientului, indicând indirect interesul marilor vase și neoplasm Tomografia cu ultrasunete (UT) și tomografia computerizată (CT) sunt printre cele mai importante metode de diagnosticare a RMS Valoarea ultrasunetelor în detectarea sarcoamelor de țesut moale, și în special a RMS, nu poate fi supraestimată Această metodă de cercetare este absolut atraumatică pentru un copil bolnav din punct de vedere al impactului fizic și psihic Terapia cu ultrasunete nu provoacă reacții adverse și complicații, este destul de ușor de utilizat, are un conținut ridicat de informații și un cost relativ scăzut Ecografia permite efectuarea a numeroase studii la un singur pacient, ceea ce este atât de important pentru monitorizarea dinamică a cursului procesului patologic Indicațiile pentru ecografie ale țesuturilor moi sunt: • indurație sau durere palpabilă în țesuturile moi ale sistemului musculo-scheletic} • studiul zonei cicatricii postoperatorii la pacienții operați de tumori ale țesuturilor moi pentru a depista recidiva precoce a neoplasmului} • determinarea dimensiunii componentei de țesut moale a tumorilor osoase} • evaluarea dinamicii procesului în timpul tratamentului conservator de chimioradiere al sarcoamelor de țesut moale} • selectarea locului optim pentru biopsie de aspirație a procesului patologic în țesuturile moi ale membrelor și trunchiului, cavitățile toracice și abdominale, pelvis mic, spațiu retroperitoneal} • evaluarea gradului de răspândire locală (corelarea cu principalele vase, organe și țesuturi din jurul tumorii) și depistarea metastazelor limfogene și hematogene la distanță Diagnosticul ecografic al sarcoamelor de țesut moi și al altor afecțiuni patologice se bazează pe analiza următoarelor caracteristici: ecogenitatea și ecostructura formațiunii; natura contururilor focarului patologic (clară, neclară, accidentată, policiclic); prezența atenuării dorsale a absorbției ultrasunetelor sau a umbrei acustice; amplificarea reflexiei ultrasunetelor din conturul posterior al formării sau atenuării semnalului ultrasonic reflectat; relațiile cu țesuturile din jur (infiltrarea sau împingerea înapoi a straturilor intermusculare, fascia, piele, distrugerea stratului cortical etc ) și vasele principale (împingere înapoi, compresie, invazie în lumenul vasului) După finalizarea studiului neoplasmului primar, este necesar să se efectueze studii ale grupurilor regionale de ganglioni limfatici, care sunt studiate în secțiuni longitudinale și transversale Apoi ar trebui să evaluați starea ficatului, a organelor și a țesuturilor, în care RMS metastazează cel mai adesea Conținutul de informații deosebit de ridicat oferă această metodă de cercetare în tumorile localizate în membre și trunchi, țesuturi ale capului și gâtului Rezultatele fals-negative sunt înregistrate mai des în cazurile de ganglioni limfatici mici cu leziuni secundare suspectate În general, metoda UST demonstrează capabilități de înaltă rezoluție în diagnosticul sarcoamelor primare și metastatice ale țesuturilor moi, inclusiv RMS la copii Tomografia computerizată (CT) este un instrument de diagnostic important pentru RMS Metoda CT este utilizată nu numai în diagnosticul RMS la copii, ci și în diagnosticul diferențial al neoplasmelor maligne și benigne ale țesuturilor moi Avantajele incontestabile ale metodei CT în diagnosticul RMS și a altor tumori ale țesuturilor moi sunt: • capacitatea de a determina limitele neoplasmelor', • evaluarea gradului de răspândire a tumorii la organele și țesuturile din jur", • studiul structurii tumorii în sine, densitatea acesteia', • determinarea prezenței zonelor de necroză și hemoragii', • identificarea raportului dintre capsule și masa tumorală', • evaluarea gradului de invazie a neoplasmului în țesuturile și organele înconjurătoare", • înregistrarea ganglionilor metastazați În timpul unei scanări CT, medicul are posibilitatea de a efectua o puncție de aspirație țintită sau o biopsie pentru a clarifica natura morfologică a neoplasmului Experiența noastră în efectuarea puncțiilor diagnostice sub controlul unui tomograf computerizat demonstrează conținutul ridicat de informații al metodei Capacitatea de a controla locația acului de biopsie în masa tumorală evită complicațiile asociate cu leziuni ale vaselor mari, organelor goale și parenchimatoase În plus, prin obținerea unei imagini a tumorii sub formă de secțiuni, este posibilă selectarea zonei optime de densitate cunoscută, ceea ce crește eficiența puncției de aspirație sau a biopsiei Examenul CT este utilizat nu numai ca mijloc de diagnosticare a RMS primară și secundară la copii, ci și ca metodă de monitorizare a eficacității terapiei antitumorale Efectuarea unui studiu CT la un copil în dinamică înainte de începerea tratamentului special și după finalizarea acestuia vă permite să înregistrați efectul terapiei Vorbim nu numai despre posibilitatea de a observa o reducere a masei tumorii (în cazul unui rezultat pozitiv) sau creșterea acesteia (în absența efectului terapiei speciale), ci și despre posibilitatea de a observa modificări în structura tumorii însăși sub influența medicamentelor anticanceroase Chiar și cu stabilizarea dimensiunii neoplasmului, metoda CT permite vizualizarea resorbției substanței compacte a tumorii, apariția cavităților chistice în locul substanței dense a neoplasmului, care sunt semne de patomorfism terapeutic, severitatea dintre care pot fi foarte mari Ulterior, datele CT sunt confirmate de rezultatele rezultatelor chirurgicale și de studiul morfologic ulterior al materialului tumoral îndepărtat Un loc important în diagnosticul RMS de diferite localizări este acordat cercetării radionuclizilor, ceea ce face posibilă detectarea focarului primar al tumorii, clarificarea dimensiunii acestuia, prevalența locală și identificarea metastazelor În timpul studiului, au fost utilizate următoarele produse radiofarmaceutice (RP): Ga-citrat și mTc Scintigrafia leziunilor țesuturilor moi ale extremităților și trunchiului cu mTc-pertechnetat face posibilă identificarea focarului primar și/sau metastatic al RMS, pentru a determina dimensiunea și forma acestuia Sensibilitatea diagnosticului cu radionuclizi a fost de până la %, specificitatea a fost de , % La identificarea leziunilor primare și secundare ale oaselor și țesuturilor moi, suntem de acord cu autorii care consideră că ar trebui să se acorde preferință metodei de diagnosticare a radionuclizilor în comparație cu radiografia Concentrația de radiofarmaceutice în tumoră este direct proporțională cu gradul de malignitate și nu depinde de dimensiunea neoplasmului În metastazele rezistente la chimioterapie, acumularea de radiofarmaceutice nu se modifică Studiul efectuat ne permite să concluzionăm că scintigrafia cu Oa-citrat joacă un rol suplimentar în examinarea pacienților cu sarcoame ale țesuturilor moi, permite identificarea tumorilor latente, precum și a recăderilor și a metastazelor la distanță după tratament Trebuie remarcat faptul că unele variante morfologice ale RMS au propriile lor localizări specifice ale metastazelor vanitate Vorbim despre tipul alveolar al RMS Studiile privind studiul metastazelor acestui tip de tumoră la Institutul de Cercetare a Copiilor Faci au arătat că localizarea "favorită" a diseminării hematogene a RMS alveolare este coloana vertebrală De aceea recomandăm ca în schema de examinare să fie inclus un studiu radionuclidic al scheletului pentru pacienții cu suspiciune de RMS, iar în cazurile de diagnosticare a variantei alveolare de RMS, o atenție deosebită trebuie acordată studiului coloanei vertebrale Studiile cu radionuclizi pot fi utilizate și ca metode de monitorizare a eficacității terapiei anticancer În ciuda conținutului ridicat de informații al metodelor de cercetare enumerate, metodele morfologice au o importanță decisivă în stabilirea diagnosticului Cea mai accesibilă și simplă metodă din punct de vedere tehnic este metoda de examinare citologică a punctatelor dintr-un neoplasm În acest scop, se efectuează o puncție de aspirație din tumoră Recomandăm înțeparea cu un ac fin Pentru tumorile localizate în regiunea extremităților și a trunchiului, o seringă de unică folosință cu un ac cu un unghi bun de ascuțire este destul de potrivită în acest scop, permițând efectuarea examinării cu durere minimă pentru pacient Semnele morfologice ale celulelor neoplazice maligne într-un preparat citologic nu diferă de cele găsite la un examen histologic, dar datorită disocierii celulelor în frotiuri, acestea sunt mult mai ușor de luat în considerare Un frotiu bine făcut este întotdeauna mai subțire decât un preparat histologic Celulele din el se află separat și adesea își schimbă forma Prin urmare, polimorfismul celular într-un frotiu este dezvăluit mai clar decât în preparatele histologice De aceea, un oncolog pediatru ar trebui să poată face un frotiu subțire și de înaltă calitate pentru examinarea citologică ulterioară în laborator În cazurile în care se obține un rezultat negativ la examinarea citologică a unui punctat dintr-o tumoare, atunci când acest diagnostic este pus la îndoială, este necesară o biopsie deschisă a neoplasmului O analiză a rezultatelor diferitelor metode de diagnostic, efectuată la Institutul de Cercetare a Doing, a făcut posibilă dezvoltarea a două abordări fundamentale pentru examinarea unui copil cu suspiciune de RMS: ) examinarea unui pacient cu suspiciune de RMS într-o clinică raională nespecializată ; ) examinarea unui pacient cu suspiciune de RMS într-o clinică oncologică de specialitate și/sau spital Sfera recomandată de examinare a unui copil cu suspiciune de RMS într-o clinică districtuală nespecializată include următoarele activități Metode de diagnostic: • clinice (metode fizice)', • Raze X', • tomografie cu ultrasunete', • morfologic (examinarea citologică a punctajelor și/sau amprentelor de pe suprafața tumorii; examen histologic al materialului de biopsie (trepanobiopsie sau biopsie deschisă a tumorii) Sfera recomandată de examinare a unui copil cu suspiciune de RMS într-o clinică și/sau spital specializată în oncologie include măsuri mai largi Metode de diagnostic: • clinice (metode fizice)', • Raze X', • radionuclizi', • tomografie cu ultrasunete', • scanare CT', • Imagistică prin rezonanță magnetică', • imunologic (imunohistochimie)', • morfologic (studiul materialului obţinut prin puncţie sau biopsie deschisă; microscopie luminoasă şi electronică; diagnostic citologic) Tratamentul rabdomiosarcomului la copii Pentru tratamentul RMS la copii, sunt utilizate toate metodele moderne existente de tratare a tumorilor maligne, care sunt utilizate și la adulți (chirurgicale, radiații și medicinale), dar ținând cont de caracteristicile de vârstă ale corpului copilului și de originalitatea neoplasmelor maligne a copilăriei Tratamentul pacienților cu rabdomiosarcom este determinat în funcție de radicalitatea intervenției chirurgicale efectuate, evaluată printr-un studiu morfologic al țesuturilor îndepărtate în timpul operației Distingem grupe clinice în care sunt împărțiți copiii cu rabdomiosarcom, în funcție de prevalența tumorii primare, de gradul de radicalism al intervenției chirurgicale și de prezența metastazelor regionale și la distanță Grupa clinică I include pacienți la care este posibilă îndepărtarea radicală a neoplasmului primar Grupele II și III sunt reprezentate de pacienți la care s-a efectuat tratament chirurgical cu resturi micro și/sau macroscopice ale tumorii primare, iar grupa II este reprezentată de pacienții la care este posibilă îndepărtarea tumorii primare cu resturi microscopice fără metastaze în ganglionii limfatici regionali, iar grupul II a inclus pacienţi care În unele cazuri, tumora primară este îndepărtată complet sau cu resturi microscopice, dar există metastaze în ganglionii limfatici regionali îndepărtați Grupul clinic GV a fost format din copii care aveau deja metastaze la distanță până la momentul stabilirii diagnosticului Următoarele medicamente sunt utilizate în regimurile de polichimioterapie: vincristină, dactinomicina, ciclofosfamidă, adriablastină, vepezid, cisplatină În cazul tumorilor localizate în zonele parameningiene, pe lângă medicamentele enumerate, pentru administrare intratecală se mai utilizează metotrexat și citozin-arabinozid Radioterapia este recomandată în principal după intervenții chirurgicale repetate și nu se efectuează la copiii din grupa clinică I Radioterapia este prescrisă pacienților care au resturile micro și/sau macroscopice ale unui neoplasm după stadiul chirurgical al tratamentului (grupele clinice Pa și Ilb, III) Zona de expunere la radiații include întreaga tumoră (ale cărei dimensiuni sunt stabilite înainte de începerea tratamentului) cu țesuturi normale adiacente la - cm de margine Pentru imbunatatirea rezultatelor tratamentului chirurgical in vederea cresterii rezecabilitatii in cazurile in care polichimioterapia preoperatorie a fost ineficienta, in clinica noastra se efectueaza chimioterapia regionala - perfuzie intra-arteriala, uneori in combinatie cu radioterapie preoperatorie Una dintre cele mai importante sarcini cu care se confruntă metoda de radioterapie este de a furniza tumorii a dozei optime de radiații cu impact minim asupra țesuturilor sănătoase din jurul neoplasmului Metoda care satisface cel mai pe deplin această cerință este metoda interstițială de iradiere, în care un preparat radioactiv este injectat direct în tumoră Metoda este indicată pentru tratamentul tumorilor mici O caracteristică a metodei este că administrarea interstițială a medicamentelor este o operație chirurgicală care necesită asigurarea anesteziei, respectarea regulilor de asepsie și antisepsie Dacă tumora este localizată adânc în țesuturi, atunci este îndepărtată, urmată de introducerea unui medicament radioactiv în pat sau pur și simplu expusă Medicamentele se administrează în sala de operație cu respectarea regulilor de radioprotecție Localizarea preparatelor închise este controlată prin radiografie După injectarea interstițială a preparatelor radioactive, pacienții sunt plasați în așa-numitele secții speciale active (deoarece pacienții înșiși devin surse de radiații), unde ar trebui să fie până la extragerea preparatelor închise și când sunt introduse preparate radioactive deschise, medicamente active - pentru un timp egal cu - timpi de înjumătățire Radioterapia interstițială se efectuează cu ace și granule radioactive, sursele de radiații în care sunt Co, Ra și Cs Acele sunt realizate sub forma unui cilindru cu un capăt ascuțit; un știft de Co este introdus în partea interioară Granulele sunt cilindri sau bucăți de sârmă subțire Sunt folosite în tuburile de nailon Introducerea acului interstițial este o procedură traumatică În plus, din cauza dozei mari, în jurul acului se formează un canal necrotic, din cauza căruia medicamentul este adesea deplasat și, uneori, cu tamponare slabă, cade Utilizarea tuburilor de nailon pentru suturarea tumorilor a făcut posibilă evitarea acestor dezavantaje Firele de nailon din tumoră sunt adesea localizate sub formă de triunghi, oval sau cerc Pentru terapia gamma interstițială se folosesc și granule de aur radioactiv Au, care sunt acoperite cu un strat de platină de micron, deoarece aurul radioactiv este % un emițător beta Cu ajutorul trocarelor, acelor speciale și a pistoalelor, granule de aur sunt injectate în tumoră Tehnica de terapie gamma interstițială prin administrarea secvențială a preparatelor radioactive nu a fost încă utilizată pe scară largă, deși este considerată promițătoare Cu această metodă, după introducerea în țesutul tumoral de ace goale pereche sau tuburi tubulare flexibile (implant) și monitorizarea poziției acestora, aceste aplicatoare sunt umplute cu preparate radioactive Co, granule de aur radioactiv ( Au) sau iridiu ( Ig) Terapia beta interstițială se efectuează cu sisteme coloidale care nu sunt toxice și nu intră în procesele metabolice, precum și cu ajutorul firelor absorbabile și a peliculelor care conțin substanțe radioactive În acest caz, se folosesc izotopi cu energii ale particulelor beta de , - MeV sau cei supuși capturii k (c°V, Au, P) Câmpul de doză din fire absorbabile este format sub formă de cilindru, iar atunci când se utilizează filme, energia este distribuită într-un singur plan Radiația beta este caracterizată printr-un gradient mare de rată a dozei la periferia volumului iradiat Prin urmare, beta-terapia interstițială este indicată pentru sarcoamele țesuturilor moi și recidivele acestora, melanoamele cutanate, metastazele tumorale la nivelul pielii și ganglionilor limfatici În metoda radiochirurgicală, după îndepărtarea tumorii, patul este iradiat sau se ajunge chirurgical la tumoră și se introduc substanțe radioactive în el Prin urmare, această metodă este un fel de metodă interstițială de radioterapie Substanțele radioactive utilizate în aceasta metoda, posedă radiații beta și gamma și sunt sub formă de tuburi de nailon, granule de Au, sârmă de tantal, ace, soluții coloidale și fire absorbabile Metoda de iradiere interstițială este încă rar utilizată în tratamentul tumorilor maligne la copii, în principal din cauza costului său destul de ridicat Prin urmare, în literatura mondială există foarte puține publicații dedicate metodei radiochirurgicale de tratament în oncologia pediatrică Iradierea interstițială - brahiterapia este o metodă alternativă de iradiere la distanță Utilizarea iradierii interstițiale face posibilă administrarea unei doze mari tumorii cu afectarea minimă a țesuturilor sănătoase La Institutul de Cercetare a Afacerii și Departamentul de Radiochirurgie al Institutului de Cercetare de Oncologie Clinică al Centrului Rus de Cercetare a Cancerului N N Blokhin a Academiei Ruse de Științe Medicale, metoda de radiochirurgie în tratamentul tumorilor maligne solide a fost utilizată din Eficacitatea radioterapiei interstițiale este: • în continuitatea şi localitatea iradierii; • în crearea unei doze focale mari cu iradiere uniformă a întregii zone a volumului iradiat; • impact minim asupra țesuturilor sănătoase din jur și asupra organelor critice Metoda radiochirurgicală permite efectuarea de operații de conservare a organelor cu rezultate funcționale satisfăcătoare și terapeutice pe termen lung Tratamentul modern al RMS este efectuat pe baza protocoalelor de tratament pentru acest tip de tumoră Din , un protocol elaborat de Uniunea Internațională a Oncologilor Pediatri (SIOP- ) a fost utilizat în Institutul de Cercetare pentru Tratamentul RMS (stadiile I-III) din Conform protocolului de tratament, pacienții sunt împărțiți în grupuri în funcție de localizarea tumorii, stadiile clinice și patologice ale bolii (se ia în considerare caracterul radical al intervenției chirurgicale) Astfel, grupa A include pacienți cu un stadiu localizat (stadiul I; T , N , MO; pTI, N , MO) Tratamentul începe cu îndepărtarea chirurgicală a neoplasmului La o săptămână după operație, copiilor li se prescrie polichimioterapie după următorul plan (schema VA): vincristină intravenos, , mg/m în zilele , , , ; dactinomicina intravenos (perfuzie de - de minute a medicamentului în soluție izotonică de clorură de sodiu) în ziua și a -a Apoi, după o pauză de trei săptămâni, cursul tratamentului cu două medicamente se repetă conform aceleiași scheme Aici se termină tratamentul, iar apoi pacientul este monitorizat dinamic Grupa B include pacienții cu stadiile II și III ale bolii, cu tumori localizate, dar neeliminate complet, cu resturi micro- sau macroscopice, sau acei pacienți la care intervenția s-a limitat doar la o biopsie a neoplasmului, precum și la pacienții cu metastaze regionale Tumora este localizată în zone favorabile prognostic: zona paratesticulară, vagin, orbită, zone neparameningeale ale capului și gâtului (T , N , MO, pT , a, b, c) Același grup a inclus și pacienți la care tumora se extinde la țesuturile învecinate, deși este limitată clinic, dar îndepărtarea radicală a neoplasmului este posibilă (T , N , MO; pT ) În plus, acest grup include pacienți cu RMS de localizări nefavorabile (regiuni ale trunchiului și extremităților, vezicii urinare, prostatei, zonei retroperitoneale, cavități abdominale și toracice, tumori adânci ale capului și gâtului) Pacienții incluși în grupa B primesc polichimioterapie conform regimului GVA: vincristină intravenos, , mg/m în zilele , , ; dactinomicina IV, , mg/m în ziua ; ifosfamidă g/m în zilele , , Ifosfamida se administrează intravenos în soluție izotonică de clorură de sodiu timp de ore Administrarea ifosfamidei este însoțită de hiperhidratare (până la - l/m ) și prescrierea obligatorie de uromitexan (mesna) După finalizarea primului curs de polichimioterapie conform regimului GVA, se evaluează eficacitatea terapiei medicamentoase În cazul stabilizării dimensiunii tumorii sau al regresiei complete sau parțiale a neoplasmului, se efectuează un curs repetat de polichimioterapie cu trei medicamente (HVA) conform aceleiași scheme Dacă după primul curs de chimioterapie se înregistrează progresia bolii, atunci se trece la tratament conform liniei a -a de terapie medicamentoasă Dacă există un efect sub forma unei reduceri a dimensiunii tumorii sau al stabilizării dimensiunii neoplasmului, al doilea curs de polichimioterapie se efectuează conform schemei GVA Apoi se evaluează efectul tratamentului Dacă se înregistrează o regresie parțială (PR) de peste %, se efectuează încă cicluri de chimioterapie conform regimului GVA, după care se evaluează eficacitatea chimioterapiei Dacă se obține o remisiune completă, tratamentul este oprit, iar pe viitor pacientul este monitorizat dinamic Dacă după cure de chimioterapie (HVA) se obține doar o remisiune parțială, atunci se ia în considerare posibilitatea de a efectua îndepărtarea chirurgicală a tumorii Când se efectuează o operație radicală (care este confirmată de o analiză histologică a zonei de rezecție), tratamentul special este oprit și pacientul este monitorizat dinamic Prezența unei tumori reziduale după o operație non-radicală este o indicație pentru prescrierea durerii tratament cu radiații mu pentru tumora reziduală Radioterapia SOD ar trebui să fie de cel puțin Gy ( - Gy) Dacă este imposibil să se efectueze intervenția chirurgicală după cure de tratament medicamentos, se ia în considerare problema tratamentului cu radiații și trecerea la a doua linie de chimioterapie Dacă, după cursurile inițiale de polichimioterapie, pacientul are un efect sub forma unei reduceri a tumorii de mai puțin de %, se ia în considerare problema efectuării etapei chirurgicale a tratamentului - îndepărtarea RMS Dacă este posibilă îndepărtarea radicală a tumorii după intervenție chirurgicală, pacientul urmează încă cure de polichimioterapie conform regimului GVA, după care tratamentul este oprit În prezența unei tumori reziduale după intervenție chirurgicală, pacientul este transferat la linia a -a de chimioterapie Dacă este imposibil să se efectueze intervenția chirurgicală, pacientul este transferat și la linia a -a de chimioterapie Tratamentul stadiului V RMS, precum și recidivele bolii, necesită utilizarea polichimioterapiei în doze mari la pacienți, care este însoțită de dezvoltarea reacțiilor severe și a complicațiilor din diferite organe și sisteme ale pacientului Pentru a preveni și trata astfel de complicații, este necesar să se utilizeze tehnologii medicale moderne, inclusiv transplantul de celule stem periferice sau de măduvă osoasă Acest tip de tratament ar trebui efectuat în secțiile de chimioterapie cu doze mari și transplant de măduvă osoasă special create în acest scop Capitolul I TUMORI MALIGNE OSSE Tumorile osoase reprezintă aproximativ % din toate neoplasmele maligne la copii, care apar mai ales în a doua decadă a vieții lor În țări europene precum Franța, Germania, Italia și Regatul Unit, cu o populație de - de milioane, sunt depistate anual de cazuri de boală Sarcoamele osoase se caracterizează printr-o evoluție extrem de agresivă și în multe cazuri răspund slab la diferite metode de tratament, necesitând adesea intervenții chirurgicale severe precum amputații și dezarticulații ale membrelor În plus, o serie de unele tumori osoase maligne afectează în principal copiii, adolescenții și adulții tineri Este important de menționat că sarcomul osteogen, principala unitate nosologică (la copii) din acest grup de neoplasme, reprezintă până la % din toate cazurile de tumori osoase maligne Locul al doilea ca frecventa dupa sarcomul osteogenic in randul tumorilor osoase maligne la copii este ocupat de sarcomul Ewing - % din cazuri Sarcom osteogen Osteosarcomul este o tumoră malignă care este asociată histogenetic cu mezenchimul primitiv sau cu rezerva cambială, care are potențialul de formare osoasă Este o transformare directă a țesutului conjunctiv tumoral în os și osteoid Anual se inregistreaza - cazuri de boala la milion de populatie Sarcomul osteogen poate apărea la orice vârstă, dar în % din cazuri apare în a doua decadă de viață Băieții îl primesc mai des decât fetele, iar vârsta fetelor afectate este puțin mai mică decât băieții, ceea ce indică o relație între creșterea accelerată a osului și dezvoltarea acestor neoplasme În plus, pacienții cu osteosarcom sunt de obicei mai înalți decât colegii lor Localizarea cea mai tipică a tumorii este zonele metafizare ale oaselor cu creștere rapidă la adolescenți: metafiza inferioară a femurului, metafiza superioară a tibiei și humerusului Mai rar, tumora afectează fibula proximală, vertebrele și maxilarul inferior al osului craniului Sarcomul osteogenic este considerat a fi o transformare malignă a celulelor care formează oase cu proliferare rapidă, care apare ca urmare a expunerea indusă sau indusă la agenți virali, chimici sau fizici Sarcomul osteogen este principala formă nosologică printre tumorile osoase maligne primare la copii și adolescenți Termenul de "sarcom osteogen" a fost propus în de Ewing, care a unit sub acest nume un grup mare de tumori osoase Ulterior, au fost identificate forme nosologice independente - sarcom paraostal, condrosarcom și fibrosarcom În literatura de specialitate, termenul de "sarcom osteogen" este utilizat în prezent Aceasta se referă la o tumoare osoasă malignă care a apărut din celule capabile de formare osoasă la nivelul fasciculelor osteoide sau primitive cu diferențiere până la osteocite În același timp, în tumoră apar structuri asemănătoare cartilajului (osteogeneză condroplastică) La studierea mortalității infantile din neoplasme maligne, s-a observat o creștere progresivă a mortalității prin sarcom osteogen în primele două decenii de viață După sfârșitul perioadei de creștere, incidența osteosarcomului scade brusc În mod normal, procesele de creștere osoasă și osteogeneză se desfășoară strict sincron Orice întrerupere a acestei sincronii în timpul dezvoltării osoase poate duce la o stare patologică sau la o abatere adaptativă de la histogeneza normală În același timp, trebuie avut în vedere faptul că toate aparatele locale de reglare, inclusiv structurile vasculare, joacă doar un rol mediator al influențelor generale de corelare din partea sistemelor nervos și endocrin În perioada prepuberală și pubertală (cu creșterea activității hormonale), începe o proliferare deosebit de intensivă a cartilajului de creștere, necesitând o creștere sincronă a osificării Prin urmare, orice tulburări vasculare în zona metafizelor sau în sistemul de aprovizionare a arterelor care asigură / din alimentarea cu sânge a metafizelor poate provoca o stare de hipovascularizare în zona de creștere, care la rândul său creează condiții metabolice braditrofice în aceste zone ale oaselor lungi La astfel de condiții, cea mai adaptată structură este cartilajul ca țesut care nu are nevoie de alimentare intensivă cu sânge, deoarece procesele metabolice din acesta au loc lent - prin difuzie Condițiile metabolice care s-au dezvoltat ca urmare a deficitului de sânge pot susține și chiar stimula persistența și proliferarea celulelor cartilajului plăcii epifizare (zona de creștere) În același timp, odată cu scăderea aportului de sânge, procesul de osificare și restructurare inițială a spongiomului osos primar în regiunea metafizei este mai mult sau mai puțin profund suprimat Zone ale unui astfel de os provizoriu sunt deplasate în procesul de creștere a osului în direcția diafizară și pot ajunge în zone anatomice și fiziologice neadecvate care diferă ca maturitate structurală și funcțională Aceste zone pot servi ca substrat pentru apariția displaziei și, odată cu progresia, pot fi baza pentru formarea unui germen tumoral Prezentăm o descriere a structurii microscopice a sarcomului osteogen, pe baza împărțirii acestuia în variante morfologice - osteoplazice (osteosclerotice), osteolitice și mixte Sarcom osteogenic osteoplazic Această variantă include tumori cu osteogeneză neoplazică pronunțată sub formă de grinzi osoase atipice, formând adesea câmpuri solide Celulele tumorale se caracterizează prin atipism ascuțit și lipsa unei arhitecturi adecvate În zona componentei extraoase, zonele de formare osoasă intensă pot alterna cu structuri celulare mai puțin dense Sarcom osteolitic osteogen Cu această variantă structurală, procesele de osteogeneză tumorală în neoplasm sunt mult mai puțin pronunțate În tumoră predomină fenomenele de distrugere (liză) prin resorbție lacunară Țesutul tumoral este reprezentat de elemente celulare cu diferite grade de atipie, polimorfism și activitate mitotică Principalul criteriu de diagnostic pentru sarcomul osteogen este prezența semnelor de formare a osului tumoral (neoplazic) Prezența osteogenezei tumorale este considerată a fi un semn de încredere că o tumoare aparține sarcomului osteogen În formele telangiectatice, formarea osoasă tumorală are loc în straturile de țesut conjunctiv care limitează cavitățile vasculare O poziție oarecum specială o ocupă așa-numitul sarcom osteoid, care, conform imaginii cu raze X, aparține variantei osteolitice și se caracterizează microscopic printr-o producție relativ mare de substanță interstițială O variantă mixtă a sarcomului osteogen este una dintre cele mai comune variante care combină caracteristicile ambelor forme de mai sus În sarcoamele acestei variante se prezintă clar osteogeneza neoplazică Structurile osoase variază de la osteoid necalcificat la țesut osos atipic Varianta mixtă este cel mai frecvent și mai tipic exemplu de osteosarcom Uneori componenta cartilaginoasă este prezentată foarte abundent, ceea ce creează mari dificultăți în diagnosticul diferențial tablou clinic Manifestările clinice ale sarcomului osteogen la copii nu sunt caracteristice doar pentru osteoartrita semne de sarcom genetic Triada clasică de durere, umflare și disfuncție este caracteristică nu numai unei leziuni tumorale, ci și multor boli ale sistemului musculo-scheletic de natură non-tumorală Manifestările clinice ale sarcomului osteogen sunt în mare măsură determinate de localizarea tumorii, dimensiunea acesteia și gradul de răspândire la țesuturile înconjurătoare În funcție de cursul clinic, se pot distinge două tipuri de sarcom osteogenic: dezvoltarea rapidă a tumorii cu creșterea durerii, afectarea funcției membrului afectat și moartea rapidă și dezvoltarea lentă a procesului tumoral Pentru copii și adolescenți, primul tip de curs clinic al bolii este caracteristic La majoritatea pacienților, primul simptom al bolii este durerea, care apare pe fondul sănătății complete și destul de neașteptat Cu toate acestea, în mai mult de % din cazuri, există o indicație în anamneza unei leziuni în zona în care mai târziu apare tumora Durerea în sarcomul osteogen este cauzată de compresia periostului și a țesuturilor înconjurătoare Perioada de la momentul accidentării până la debutul bolii variază într-un interval destul de larg, dar totuși majoritatea părinților asociază apariția primelor simptome ale bolii cu traumatisme Manifestarea sarcomului osteogen se caracterizează prin durere constantă și independentă în repaus, a cărei intensitate progresează foarte rapid; sunt dureri de "noapte" Cea mai intensă durere se observă atunci când oasele piciorului inferior sunt afectate, ceea ce este determinat de caracteristicile anatomice ale acestei zone (prezența oaselor pereche, un volum mai mic de țesuturi moi din jur) Durerea are caracterul unei dureri surde, dureroase În această perioadă, starea generală a copilului rămâne satisfăcătoare; uneori seara există o temperatură subfebrilă Un simptom clinic important este apariția unei tumori, care la copii apare foarte repede după durere În marea majoritate a cazurilor, tumora este detectată în decurs de o lună de la debutul durerii Ca prim semn al bolii, o umflare nedureroasă este mult mai puțin frecventă decât durerea Pe măsură ce tumora crește, tumora devine dureroasă la palpare, apare umflarea țesuturilor moi și a pielii, se observă cianoza pielii din cauza stazei venoase Pielea devine tensionată și apare o rețea venoasă superficială extinsă Concomitent cu apariția și creșterea tumorii, funcția membrului este afectată, care se manifestă sub formă de șchiopătură și contractură de flexie în articulația cea mai apropiată de tumoră În acest moment, starea copilului se înrăutățește considerabil, există o creștere a temperaturii la - ° C, care, aparent, este asociată cu dezintegrarea țesutului tumoral Simptomele generale sub formă de stare generală de rău, hipertermie constantă, slăbiciune, pierdere în greutate, tulburări de somn sunt observate, de regulă, în etapele ulterioare ale bolii Toți cercetătorii subliniază leziunea predominantă a oaselor tubulare lungi prin sarcomul osteogen În oasele tubulare lungi, cea mai frecventă localizare a sarcomului osteogen este zona metafizelor Diafizele oaselor sunt afectate mult mai rar Localizarea sarcomului osteogen în oasele plate este cea mai tipică pentru copiii sub - ani Creșterea extrem de rapidă a sarcomului osteogen și malignitatea sa foarte mare este evidențiată de faptul că, la majoritatea pacienților, timpul de a consulta un medic de la debutul manifestărilor clinice ale bolii este în medie de , luni Dintre aceștia, mai mult de % dintre copiii internați pentru prima dată pentru examinare au metastaze la plămâni Sarcomul osteogen este o tumoare extrem de malignă predispusă la metastaze hematogene rapide Cel mai adesea, metastazele sunt găsite în plămâni și până la sfârșitul primului an de la debutul bolii sunt depistate la marea majoritate a pacienților Este extrem de rar, dar este posibilă metastazarea sarcomului osteogen la ganglionii limfatici regionali și la alte oase Unul dintre cele mai patognomonice semne radiologice ale sarcomului osteogen este considerat a fi prezența osteofitelor care apar la limita defectului extern al stratului osos compact și componenta extraosă a tumorii, care are aspectul unei "viziere" caracteristice ("vizier" sau "triunghiul lui Codeman") Un alt simptom cu raze X care indică răspândirea tumorii dincolo de os sunt așa-numitele spicule, calcificări subțiri sub formă de ac îndreptate perpendicular pe lungimea osului În varianta osteoplastică, acestea sunt de lungimi diferite și pleacă din stratul cortical sub formă de "limbi de flacără" Răspândirea procesului tumoral la țesuturile înconjurătoare duce la formarea unei componente extraoase, în care sunt determinate câmpuri de osificare de diferite dimensiuni Aceste zone, de regulă, sunt observate în variantele osteoplastice și mixte ale sarcomului osteogen În observațiile unice cu sarcom osteogen, la o oarecare distanță de masa principală a tumorii, se găsește un simptom de "sigilii sferice" O anumită valoare diagnostică atunci când se ține cont de alte semne radiologice indirecte la pacienții sub de ani are un "simptom de expansiune parțială a zonei cartilaginoase metaepifizare" Varianta osteolitică a sarcomului osteogen se manifestă prin focare de distrugere de diferite dimensiuni cu indistincte, inegale- le contururile Modificările reactive ale periostului sunt caracterizate inițial prin periostita cu un singur strat, iar mai târziu prin periostita multistrat Tumora se subțiază și apoi distruge complet stratul cortical și periostul reactiv, se extinde dincolo de os, infiltrează mușchii, vasele de sânge și nervii În același timp, de-a lungul marginilor tumorii se formează o vizor periostal caracteristic distrus de periost În varianta osteoplazică a sarcomului osteogenic, procesele osteoplazice ies în prim-plan Semnul inițial al acestui soi este apariția focarelor patologice de diferite dimensiuni, cu un caracter amorf-pătat sau confluent Trepanobiopsia, în opinia noastră, este o modalitate convenabilă și destul de fiabilă de a obține material pentru cercetare Această metodă este practic lipsită de sânge, mai puțin traumatizantă, simplă și permite obținerea unei zone de țesut tumoral suficientă atât pentru examenul citologic cât și pentru examenul histologic Ambele metode necesită o anumită experiență și o pregătire atentă cu un studiu preliminar al imaginii cu raze X pentru a pătrunde instrumentul în direcția corectă până la adâncimea necesară Cea mai eficientă din punct de vedere diagnostic este o biopsie deschisă sau incizională, care vă permite să obțineți materialul sub control vizual O biopsie deschisă trebuie efectuată în cazuri complexe de diagnostic diferenţial, cu diagnostice dubioase de trepanobiopsie şi ţinând cont de sfera intervenţiei chirurgicale propuse Toate tipurile de manipulări și operații de diagnosticare trebuie efectuate după marcarea preliminară a locului de biopsie sub control fluoroscopic Nu există un consens cu privire la metoda de cercetare a radioizotopilor pentru diagnosticare Considerăm că scanarea osoasă este de mare importanță în determinarea nivelului de rezecție osoasă atunci când planificați o operație de salvare, deoarece vă permite să identificați zonele de modificări care ar putea să nu fie încă înregistrate clar radiografic Scanarea osoasă poate fi recomandată ca metodă suplimentară de diagnostic, precum și pentru monitorizarea dinamică a pacienților după tratamentul chirurgical pentru a detecta recidiva tumorală Diagnostic diferentiat Diagnosticul precoce în timp util al sarcoamelor osoase este foarte dificil Acest lucru este dovedit de faptul că aproape % dintre pacienți înainte de a contacta un medic oncolog au avut diverse diagnostice, inclusiv osteomielita, miozită, nevralgie, tuberculoză și diverse leziuni traumatice Majoritatea copiilor în legătură cu aceasta au primit tratament inadecvat diagnosticului actual Diagnosticul diferențial nu este mai puțin dificil Diagnosticul trebuie stabilit pe baza unui studiu cuprinzător Mari dificultăți apar adesea în diagnosticul diferențial al sarcomului osteogen și al sarcomului Ewing Spre deosebire de sarcomul osteogen, sarcomul Ewing afectează în marea majoritate a cazurilor diafiza oaselor tubulare Foarte des, o tumoare apare înaintea sindromului de durere Adesea, debutul bolii în sarcomul Ewing este precedat de hipertermie cu apariția umflăturilor, care poate simula un proces inflamator și nu este observată în stadiile incipiente ale sarcomului osteogen Pe radiografia cu sarcomul Ewing, stratul cortical al osului este complet slăbit, care este puternic îngroșat; are loc o extindere semnificativă a canalului medular Cu toate acestea, în unele cazuri, doar un studiu morfologic poate ajuta la stabilirea diagnosticului corect Sarcomul paraostal este localizat în oasele tubulare lungi, dar nu provoacă dureri severe și se manifestă în principal prin prezența tumorilor Se atrage atenția asupra discrepanței dintre amploarea modificărilor radiologice și sărăcia tabloului clinic Pe radiografie se observă o învelișare a osului cu straturi dense asemănătoare unui muf Spiculele și "vârfurile" tipice pentru sarcomul osteogen sunt absente Tumora, situată în afara osului, nu provoacă inițial reacția periostului și distrugerea acestuia Bolile de natură inflamatorie stimulează sarcomul Ewing într-o măsură mai mare decât sarcomul osteogen Este foarte dificil de stabilit diagnosticul de sarcom osteogen al oaselor plate, mai ales la copiii mici Cu toate acestea, pe radiografii, o descoperire a focarului de inflamație din spatele cartilajului epifizar și o leziune în formă de picătură a epifizei mărturisesc în favoarea procesului inflamator Trebuie remarcat faptul că manifestările inițiale ale sarcomului osteogen nu sunt niciodată însoțite de simptome generale Se știe că rezultatele tratamentului copiilor bolnavi cu sarcom osteogen depind de factori precum tipul de tratament, sexul, vârsta, dimensiunea tumorii, varianta morfologică cu raze X și gradul de patomorfoză terapeutică în țesutul tumoral după terapia preoperatorie La determinarea gradului de patomorfoză terapeutică în laboratorul de anatomie patologică a tumorilor sistemului musculo-scheletic al RCRC RAMS, se utilizează schemele lui E N Fedorova ( ) • Grad I - efect redus sau deloc al chimioradioterapiei • Gradul II de afectare - un răspuns parțial al tumorii la chimioradioterapie Se constată "dispariția" focală a parenchimului tumoral până la %; în celulele rămase ale tumorii apare fenomenul de distrofie, forme terapeutice Cu toate acestea, în unele preparate histologice există zone de țesut tumoral viabil • Lezarea de gradul III - mai mult de % din parenchimul tumoral este necrotic Există loci de țesut tumoral viabil în preparatele histologice individuale • Gradul de deteriorare GV - absența completă a celulelor tumorale viabile în studiul unui număr mare de secțiuni Factorii favorabili (semnificativi statistic) includ prezența gradului III-V de patomorfoză terapeutică în țesutul tumoral și dimensiunea tumorii de până la cm Factori precum sexul, vârsta au, de asemenea, o anumită valoare, însă, conform noastre date, valoarea lor s-a dovedit a fi nesigură din punct de vedere statistic Caracteristicile complexului de măsuri terapeutice În ciuda experienței clinice extinse în tratamentul osteosarcomului la adulți și copii, nu există un punct de vedere unic cu privire la utilizarea anumitor metode de tratament În prezent, în tratamentul tumorilor osoase maligne sunt utilizate trei metode principale (chirurgicală, radiație și medicamentoasă) și combinațiile acestora Metoda chirurgicală de tratare a sarcomului osteogen este în prezent recunoscută ca principală, este utilizată independent sau într-un complex de măsuri terapeutice și este împărțită în două metode principale de intervenție chirurgicală: mutilare (amputații și exarticulații) și operații sigure Amputațiile și dezarticulațiile reprezintă în prezent principala metodă de tratare a tumorilor osoase maligne la copii sau o parte importantă a tratamentului complex Principalul punct în efectuarea acestor operații este alegerea nivelului de amputație, care este stabilit în funcție de localizarea, întinderea neoplasmului și sarcinile viitoarelor proteze Din acest din urmă punct de vedere, amputația ar trebui, dacă este posibil, să fie efectuată la un nivel funcțional avantajos și realizată tehnic astfel încât să se obțină un bont durabil, nedureros Principiul de bază al amputațiilor și exarticulațiilor în cazul tumorilor maligne ale oaselor este de a le conduce în afara osului afectat O excepție de la această regulă ar trebui să fie considerate neoplasme localizate în femurul distal În prezent majoritatea chirurgii-oncologi în aceste cazuri efectuează amputarea subtrohanterică a șoldului Tehnica amputației și dezarticulației la copiii cu sarcom osteogen nu diferă de operațiile la adulți și tehnicile efectuate pentru alte indicații Trebuie remarcat faptul că rezultatele tratamentului "pur" chirurgical al osteosarcomului rămân nesatisfăcătoare Potrivit majorității autorilor, rata de supraviețuire la ani la pacienții adulți după un tratament chirurgical radical variază de la la , %, iar la copii - de la , la , % din cazuri Îmbunătățirea rezultatelor tratamentului a fost motivul dezvoltării ulterioare a operațiilor de conservare a organelor la nivelul extremităților Majoritatea autorilor consideră că, dacă sunt disponibili agenți de chimioradiere suficient de eficienți, este justificat și oportun să se efectueze operații sigure la nivelul membrelor la copii În plus, în timp ce salvează membrul, părinții sunt mai dispuși să accepte astfel de operații Un număr mare de complicații, funcția nesatisfăcătoare a membrelor după intervenție chirurgicală și imobilizarea prelungită au forțat transplantul de segmente alooase mari să fie abandonat În literatura disponibilă, există un număr relativ mic de lucrări dedicate utilizării endoprotezelor la copiii cu sarcom osteogen Autorii notează aspectele pozitive ale noii metode în comparație cu aloplastia În prezent, se folosesc endoproteze din metal, ceramică și alte materiale artificiale În același timp, autorii notează rezultate funcționale satisfăcătoare și, în unele cazuri, bune, cu o gamă suficientă de mișcare în articulația genunchiului Utilizarea radioterapiei în monoterapie la pacienții cu sarcom osteogen (chiar și la doze foarte mari) a condus la rezultate și mai modeste în comparație cu tratamentul chirurgical "pur" Încercările de iradiere preoperatorie combinată (la doze de - Gy) cu amputare imediată au fost, de asemenea, eșuate: frecvența metastazelor nu a scăzut, iar rata de supraviețuire nu a crescut Dozele mari de radiații ( - Gy) provoacă daune grave ale radiațiilor O serie de radiologi propun să trateze sarcomul osteogen cu iradierea tumorii la o doză de - Gy timp de - zile, urmată de amputarea membrului la - zile după terminarea radioterapiei V A Bizer consideră că tratamentul osteosarcomului ar trebui să constea în două etape În prima etapă - un curs radical de radioterapie ( - Gy); a doua etapă a tratamentului ar trebui să fie o operație radicală, efectuată la - luni după terminarea radioterapiei Această tactică evită mutilarea nerezonabilă a copiilor Modificările morfologice ale țesutului tumoral încep să apară după iradiere la o doză de Gy, apoi gradul de deteriorare crește odată cu iradierea până la o doză de Gy, iar odată cu creșterea dozei de la Gy la Gy, gradul de daune practic nu se schimbă Radioterapia pentru tumorile osoase la copii este departe de a fi o metodă sigură de tratament În plus față de efectul inhibitor asupra hematopoiezei cu metoda greșită de tratament, aceasta duce la leziuni degenerative severe ale țesuturilor moi și oaselor care au fost expuse la radiații Utilizarea sa este deosebit de periculoasă atunci când procesul de creștere a oaselor nu este încă finalizat Astfel, utilizarea radioterapiei ca metodă independentă de tratare a sarcomului osteogen nu dă rezultate încurajatoare și poate fi recomandată doar ca parte integrantă a tratamentului complex sau paliativ Până în prezent, aproape toate medicamentele pentru chimioterapie și combinațiile lor au fost testate clinic în tratamentul sarcomului osteogen Utilizarea ciclofosfamidă sarcolizină, vincristină, -fluorouracil, metotrexat în monoterapie nu a dat un efect pronunțat Utilizarea de noi medicamente și combinațiile lor a schimbat opțiunile de tratament pentru osteosarcom O serie de autori au stabilit sensibilitatea sarcomului osteogen la adriamicină și metotrexat; S-a observat eficacitatea în tratamentul tumorii și metastazelor acesteia Aceasta a stat la baza includerii adriamicinei și metotrexatului în schemele de chimioterapie combinată În ultimii ani, perfuziile intra-arteriale de dimetildicloroplatină (cisplatină) au fost folosite în practica clinică ca tratament preoperator; eficacitatea acestui tratament pentru osteosarcom variază de la la % O serie de autori efectuează tratament preoperator cu cisplatină și realizează operabilitate în termeni de operații sigure în % din cazuri Ținând cont de posibilitatea manifestării metastazelor la o dată ulterioară (de la la de luni), este necesar să se efectueze chimioterapie postoperatorie obligatorie De asemenea, trebuie remarcat faptul că operațiile de salvare prin artroplastie sunt cele mai promițătoare în combinație cu alte tipuri de tratament antitumoral După analizarea rezultatelor tratamentului copiilor, luând în considerare diverși factori, am putut stabili că rata de supraviețuire (perioada de ani fără metastaze) la pacienții care au primit doar tratament chirurgical a fost de % În grupul de pacienți care au primit tratament postoperator chirurgical și medicinal - %; la pacienții care au primit tratament complex (chimioterapie înainte de operație, iradiere tumorală înainte de intervenție chirurgicală, intervenție chirurgicală, chimioterapie postoperatorie) - %; la pacienții care au primit preparate cu platină înainte și după operație - % translocarea mosomală t ( l; ) (ql ; q ) sau varianta sa t ( ; ), dăunând genei EWS În plus, sarcomul Ewing și PNET sunt caracterizate prin structuri permanente indistinguibile cu expresie proto-oncogene: nivelurile de c-myc, c-myb/raf- sunt detectate în mod similar în ambele tumori Studiul imunohistochimic folosind tehnica avidin-, biotin-peroxidază permite depistarea anumitor markeri de neurodiferențiere: enolaza neuron-specifică, CD (Leu ), proteina S- , proteina acidului fibrilar glial, sinaptofizina, GD , proteinele neurofilamentului Un alt semn foarte specific al sarcomului Ewing este expresia produsului genei pseudoautosomale MIC p (E , CD ), care este detectată în mai mult de - % din cazurile acestei boli Expresia acestei proteine este extrem de rar observată în alte tumori non-hematopoietice, iar diagnosticul ei este efectuat folosind anticorpi monoclonali specifici HBA , RFB- , E , Astfel, translocarea cromozomială caracteristică comună și caracteristicile neuronale similare ale unor linii celulare ale sarcomului Ewing și ale tumorii neuroectodermice primitive susțin presupunerea că aceste două tumori sunt similare și reprezintă stadii diferite de diferențiere a aceluiași tip malign tablou clinic Sarcomul Ewing afectează toate oasele scheletului, dar mai des se dezvoltă în oasele lungi ale extremităților La acesta din urmă, SU este localizat în primul rând în diafiză, metafiză sau epifiză, urmată de o progresie rapidă pe lungimea osului (Fig ) Cea mai tipică localizare a SJ a oaselor lungi este diafiza, de unde tumora se răspândește în mod egal în centrul și periferia osului și diferă în mod clar de localizarea tumorii în metafiză, care este caracteristică sarcomului osteogen De obicei, tumora nu se răspândește prin zona de creștere și prin cartilajul articular În cele mai multe cazuri, focarul primar este situat în femurul și oasele membrului superior, mai rar în tibie și fibula A doua, cea mai tipică localizare este oasele pelvine, mai puțin frecventă este localizarea focarului primar în oasele scheletului axial (vertebre, oase ale craniului), coaste, scapula, claviculă Adesea, leziunile se găsesc aproape simultan în mai multe oase Spre deosebire de sarcomul osteogen, oasele plate ale scheletului sunt mai des afectate Sarcomul Ewing la copii se caracterizează printr-o evoluție mai malignă decât la pacienții adulți; crește rapid și metastazează devreme Prezența metastazelor la vizita inițială este diagnosticată la - % dintre pacienți Metastazele apar în principal pe cale hematogenă, cu cele mai multe Orez Tipuri de creștere a tumorii Ewing în localizarea sa în oasele lungi - diafizar central; - diafizar cortical (periferic); - metafizar central; - metafizar periferic; - metafizar-epifizar Lei a constatat adesea leziuni ale plămânilor, oaselor, măduvei osoase În cazuri rare, există metastaze în ganglionii limfatici, care sunt considerați la distanță, și implicarea în procesul sistemului nervos central Ca și în cazul altor tumori osoase maligne primare, cele mai frecvente manifestări clinice ale sarcomului Ewing sunt durerea de natură locală sau radiculară, umflarea zonei afectate și afectarea funcției Debutul este subacut sau acut Uneori boala apare cu simptome clinice ușoare În jumătate din cazuri, pacienții au un istoric de traumă Durerile sunt surde, trăgătoare, înjunghiate, uneori abia perceptibile, crescând treptat, agravate noaptea, dar neavând caracter permanent La debut acut si subacut se produce o crestere a temperaturii corpului pana la - 'C Concomitent cu durere, stare de rău, leucocitoză, se observă o creștere a VSH, anemie și scădere în greutate Pe măsură ce tumora crește, apare o componentă de țesut moale, care crește rapid în dimensiune, însoțită de hiperemie locală, hipertermie și vene safene dilatate, ceea ce duce la disfuncția organului afectat La majoritatea copiilor, umflarea nu este doar constantă, ci și primul simptom al bolii se formează stratul cortical și componenta de țesut moale; • Varianta GV continuă cu umflarea moderată a osului, distrugerea celulară, distrugerea stratului cortical și a componentei țesuturilor moi Când coasta este afectată de sarcomul Ewing, componenta țesutului moale, de regulă, capătă o formă sferică Tumora infiltrează pleura și complică procesul cu pleurezie Toate acestea fac dificilă diagnosticarea modificărilor distructive ale coastei Radiografia tradițională a leziunii primare trebuie completată cu ultrasunete, CT și/sau RMN cu calculul volumului tumorii pentru a determina grupul de risc prognostic Se efectuează un studiu cu radionuclizi a sistemului osos pentru a determina extinderea tumorii primare și pentru a identifica focarele metastatice în alte oase ale scheletului Raze X ale plămânilor în două proiecții pentru a detecta boala pulmonară metastatică se recomandă să fie completată cu CT Dacă se detectează o masă care emană din peretele toracic și crește în cavitatea toracică, pe lângă o examinare cu raze X polipoziționale, trebuie efectuate imagini supraexpuse și tomografie Dacă după un astfel de studiu localizarea tumorii este neclară, atunci este necesară o scanare a scheletului pentru a determina implicarea coastelor în proces Ecografia, angiografia, CT, RMN și scanarea cu radioizotop oferă informații suplimentare importante pentru a clarifica adevărata răspândire intramedulară și a țesuturilor moi a procesului tumoral și pentru a decide asupra unei operații sigure, precum și în scopul controlului dinamic Testele de laborator relevă o VSH moderat crescută, anemie ușoară și leucocitoză O creștere a nivelurilor serice de LDH se corelează cu volumul tumorii primare și cu un prognostic prost Chiar și în cazuri tipice, diagnosticul clinic și radiologic al sarcomului Ewing trebuie confirmat printr-un studiu morfologic Pentru aceasta se efectuează o trepanobiopsie, urmată de un examen histologic și citologic Cu o concluzie morfologică îndoielnică, este necesară o biopsie deschisă pentru a verifica diagnosticul Puncția măduvei osoase pentru a exclude afectarea măduvei osoase trebuie efectuată din mai multe locuri De remarcat faptul că calculul volumului tumorii înainte de începerea tratamentului este fundamental pentru aprecierea grupului de risc prognostic Calculul tumorilor elipsoidale (volum mare al componentei de țesut moale) se face după formula: a • b • c • , , pentru tumorile cilindrice de tuburi lungi chat oase cu o mică componentă de țesut moale - a • b • c • , Patomorfologie Tumora, care se dezvoltă în canalul medular, se extinde în țesutul osos, împingând și distrugând periostul și afectează țesuturile moi Componenta intraosoasă este de obicei dură, în timp ce componenta extraosă este țesutul moale, cu zone de hemoragie și degenerare chistică Histologic, sarcomul Ewing se caracterizează prin mase fără structură de celule hipercromatice mici, fără incluziuni citoplasmatice vizibile detectate la nivel optic Studiile suplimentare fac posibilă detectarea prezenței glicogenului în % din celule, dar această caracteristică nu este patognomonică Studiul imunohistochimic folosind tehnica avidin-, biotin-peroxidaza permite detectarea anumitor markeri de neurodiferențiere: enolaza neuron-specifică, CD (Leu ), proteina S- , proteina acidului fibrilar glial, sinaptofizina, GD , proteinele neurofilamentului În prezent, nu există criterii clare pentru diagnosticul diferențial între SU și tumora neuroectodermală primitivă (PNET) Totuși, detectarea a sau mai mulți markeri de neurodiferențiere, prezența rozetelor Homer-Wright și/sau semne de neurodiferențiere relevate prin microscopia electronică permite diagnosticarea unei tumori neuroectodermale primitive Astfel, s-a demonstrat că SC și PNET sunt tumori cu celule rotunde mici similare histologic cu o singură translocare cromozomială t ( ; ), cu toate acestea, PNET are caracteristici histologice și imunohistochimice ale diferențierii neuronale Efectuarea tuturor legăturilor de studii imunohistochimice și genetice este justificată de specificitatea ridicată a acestor metode și este necesară pentru diagnosticul diferențial al tumorilor din familia sarcoamelor Ewing și al altor sarcoame cu celule rotunde mici, cum ar fi rabdomiosarcomul alveolar, neuroblastomul, limfosarcomul, osteogenul cu celule mici sarcom studii citogenetice Cea mai frecventă aberație genetică în sarcomul Ewing este translocarea t ( ; ) (q ; ql ) cu afectarea genelor EWS și respectiv FLY , care apare în - % din cazuri Această translocare este una dintre primele aberații cromozomiale care a fost donată și caracterizată la nivel molecular Rezultatul translocării este fuziunea genelor EWS și FLY Gena EWS codifică o proteină legată de ARN, în timp ce FLY este o proteină legată de ADN care aparține familiei de factori de transcripție EWS Oncoproteina himerică EWS-FLY rezultată conține un domeniu transactivator EWS și un domeniu legat de ADN-ul FLY Prin urmare, EFY determină specificitatea legată de ADN a oncoproteinei EWS-FLY și capătul N-terminal O mare parte a EWS provoacă o încălcare a reglementării și secvenței de activare a genelor care răspund în mod normal la FLY (sau proteinele familiei ETS apropiate acestuia), care este unul dintre cele mai importante mecanisme patogenetice pentru dezvoltarea sarcomului Ewing Oncoproteina himerică EWS-FLY pare să promoveze expresia diferitelor gene implicate în transformarea neoplazică Unii autori explică rolul oncoproteinei EWS-FLY ca dereglare transcripțională, în timp ce alții sugerează implicarea acesteia în inhibarea apoptozei Determinarea tulburărilor citogenetice și moleculare este utilizată în diagnosticul diferențial al sarcoamelor cu celule rotunde mici Detectarea translocației t ( ; ) este posibilă prin RTPCR (reacție în lanț a polimerazei cu transcripție inversă), hibridizare fluorescentă in situ, cariotipare, care este un criteriu distinct de diagnostic diferențial pentru SS/PNEO De exemplu, prezența t ( ; ) face posibilă diferențierea elementelor osoase sau cartilajului producătoare de SS de sarcomul osteogen cu celule mici și condrosarcomul mezenchimal similare O serie de studii au arătat relația dintre varianta oncoproteinei EWS-FLY și evoluția clinică a bolii EWS-FLY de tip (rezultatul fuziunii dintre exonul al genei EWS și exonul al genei FLY ) este cel mai frecvent și este detectat în % din cazuri Restul de % din SC conțin o gamă largă de compoziții transcripționale diferite ale regiunilor EWS și FLY În aceste studii, EWS-FLY tip s-a dovedit a fi asociat cu un prognostic favorabil și apare în principal la pacienții cu boală localizată Translocarea t( ; ) care duce la formarea oncoproteinei EWS-ERG este mai puțin frecventă Prezența aberațiilor cromozomiale secundare, cum ar fi trisomia + , + , + , + , + , + ; apariția de material suplimentar în brațul lung sau scurt al cromozomului poate juca un rol în progresia sarcomului Ewing Un alt semn foarte specific al sarcomului Ewing este expresia produsului genei pseudoautosomale MIC p (E , CD ), care este detectată în mai mult de - % din cazurile acestei boli Expresia acestei proteine este extrem de rar observată în alte tumori non-hematopoietice, iar diagnosticul ei este efectuat folosind anticorpi monoclonali specifici HBA , RFB- , E , Diagnostic diferentiat Cea mai mare valoare în diagnosticul diferenţial al tumorii Ewing este osteomielita, mai rar tuberculoza diafizară Tumoarea lui Ewing este uneori imposibil de distins de osteomielita hematogenă din punct de vedere clinic și de laborator Caracteristicile comune sunt roi sau debut subacut, temperatură ridicată a corpului, modificări locale sub formă de durere, disfuncție a organului afectat, roșeață și umflare, leucocitoză și creșterea VSH Diagnosticul diferențial trebuie efectuat ținând cont de momentul în care boala a avut loc în fazele cursului procesului patologic Modificările distructive ale osului și reacțiile periostale pronunțate detectate în perioada incipientă a bolii indică prezența unei tumori În primele săptămâni de manifestare clinică a bolii, modificările țesuturilor moi detectate prin raze X sunt de mare importanță La tumora Ewing, componenta de țesut moale este mai mult sau mai puțin clar delimitată de straturi intermusculare, iar la osteomielita țesuturile moi sunt infiltrate, deci straturile intermusculare nu sunt diferențiate și ocupă o lungime mare Prezența necrozei până la sfârșitul primei sau a doua luni de la debutul bolii și la o dată ulterioară - sechestratorii indică osteomielita Prezența spiculelor facilitează recunoașterea tumorii lui Ewing (Tabelul ) Cu un curs relativ lent și remisiuni ale tumorii Ewing, datorită apariției proceselor reactive în ea, apare un tablou clinic și radiologic similar cu osteomielita Garre și tuberculoza diafizară (Tabelul ) Diferite variante ale evoluției sarcomului Ewing ar trebui, de asemenea, diferențiate în principal de alte neoplasme maligne Deci, variantele I și II ale evoluției tumorii Ewing trebuie diferențiate radiologic de sarcomul osteogen, condrosarcomul (fără incluziuni calcaroase); varianta III - cu sarcom sclerozan osteogen; Varianta GV - cu o variantă celulară de condrosarcom și hemangioendoteliom, mielom și tumoră cu celule gigantice Histologic, sarcomul Ewing trebuie diferențiat de alte sarcoame cu celule mici, cum ar fi rabdomiosarcomul fetal, neuroblastomul, sarcomul osteogen cu celule mici și limfomul malign Studiul imunohistochimic poate fi decisiv în diagnosticul diferenţial al SU cu alte tumori cu celule rotunde mici Principii de tratament al pacienților Înainte de apariția noilor medicamente eficiente anticancer și a regimurilor raționale pentru polichimioterapia, mai mult de % dintre copii au murit în decurs de - ani de la diagnosticarea bolii de la metastaze la plămâni și/sau oase Primul tratament care s-a dovedit eficient pentru sarcomul Ewing a fost radioterapia locală Cu toate acestea, pacienții expuși doar la această metodă de expunere, în mai puțin de % din cazuri, au supraviețuit perioadei de ani Tabelul Radiodiagnostic diferențial al tumorii Ewing și al osteomielitei acute hematogene Unități nosologice Semne ale sarcomului Ewing în faza de progresie a procesului tumoral osteomielita acută hematogenă Localizare Diafiză cu răspândire Metafiză cu răspândire la metafize; desfasurarea procesului la metafiza cu diafiza ulterioara si prin zona de crestere pana la epifiza la diafiza Zona de creștere previne temporar răspândirea tumorii la epifiză Modificări ale structurii zonei afectate a osului Pierderea clarității zonei interne Reacții periostale De regulă, există întotdeauna periostita liniară, multiliniară, multistratificată, ruptă și ruptă periostită și vizor Spiculele observate în - % din cazuri sunt absente Modificări ale țesuturilor moi ale segmentului afectat al membrului Umflare locală Creștere larg răspândită în dimensiune cu o creștere maximă a dimensiunii prin înmuierea dimensiunii unor țesuturi, care este nivelul cel mai probabil să preceadă procesul distructiv În ultimii ani, utilizarea chimioterapiei în combinație cu controlul local (chirurgie și/sau radiații) a permis ca mai mult de / dintre pacienți să supraviețuiască perioadei de referință de ani Eficacitatea tratamentului este evaluată conform criteriilor standard ale OMS pentru tumorile osoase: efectul complet poate fi stabilit numai după rezecția totală a focarului tumoral, cu o patomorfoză terapeutică confirmată morfologic a tumorii GV (adică, în absența unei tumori viabile) țesut) și absența metastazelor la distanță; efect clinic parțial - reducerea cu peste % a masei tumorale față de volumul diagnosticat inițial timp de cel puțin săptămâni, absența unor noi focare tumorale; stabilizarea bolii - reducerea mai puțin Tabelul Radiodiagnostic diferențial al tumorii Ewing cu tuberculoză diafizară și osteomielita Garre Unități nosologice Semne ale sarcomului Ewing în faza de remisie relativă a tuberculozei diafizare osteomielita Garre Localizare Caracteristica de distrugere osteoscleroza reacție periostală Spiculele Metafiza, metadiafiza, diafiza Diverse distrugeri ale osului spongios, precum si a stratului cortical Moderat Periostoze asimilate Vazut in - % diafiza Distrugere care distruge osul si straturile periostale asimilate Moderat pronuntata Periostita asimilata si asimilata Absenta diafiza Procesul distructiv este slab exprimat sau absent Exprimat Periostita asimilata Dispărut Grosimea osului Creștere de dimensiune existentă temporar Dimensiunile sunt marite de tipul de "balonare" Îngroșarea persistentă a osului Modificări ale țesuturilor moi Mărit local Unele crește în intensitate intensitate Creștere cu % sau mai mult de % a volumului inițial al tumorii pentru toate leziunile cunoscute; progresia bolii - o creștere cu peste % a volumului inițial al leziunii sau apariția de noi metastaze Tratament operator Controlul local poate fi realizat prin intervenție chirurgicală sau radioterapie Îndepărtarea radicală a tumorii primare cu afectare estetică și funcțională minimă, efectuată după chimioterapie neoadjuvantă, asigură în cele mai multe cazuri un tratament permanent pentru sarcomul Ewing Există dificultăți deosebite cu tumorile oaselor pelvine Doar în cazuri rare în această zonă se găsesc tumori primare rezecabile Cele mai multe dintre ele sunt mari, cu invazia țesuturilor moi și pătrunderea în cavitatea pelviană și sunt inoperabile Radioterapia preoperatorie nu crește numărul de complicații în perioada postoperatorie și în unele cazuri este necesară pentru a reduce dimensiunea, vascularizarea tumorii și a preveni ruptura tumorii intraoperatorii Potrivit unui număr de autori, operația este cea mai eficientă în primele săptămâni de la începerea tratamentului pentru a reduce riscul de metastază la distanță În ultimii ani, abordările intervenției chirurgicale s-au schimbat fundamental în comparație cu setările tradiționale acceptate anterior, când operațiile erau efectuate numai conform indicațiilor individuale (recăderi, fracturi patologice, sângerări) la - % dintre pacienți În prezent, toți pacienții ar trebui să fie supuși unui tratament chirurgical, cu excepția localizărilor inoperabile (oase pelvine, coloanei vertebrale) În timpul operației, trebuie efectuat așa-numitul principiu ablastic - o rezecție largă a osului afectat împreună cu mușchii normali din jur în toate direcțiile, adică un singur bloc muscular-fascial cu îndepărtarea obligatorie a tuturor biopsiilor anterioare site-uri În prezența unei fracturi patologice a membrului, sângerare la locul leziunii primare din cauza colapsului neoplasmului, îndepărtarea tumorii în cantitatea de amputare sau dezarticulare a membrului în prima etapă a tratamentului (înaintea inductivă) chimioterapia) este indicată Dacă este posibilă îndepărtarea radicală a focarului tumoral primar, menținând în același timp funcția organului afectat, operația trebuie efectuată în prima etapă a tratamentului Dacă este imposibilă efectuarea unei operații de conservare a organelor în prima etapă a tratamentului, aceasta trebuie efectuată după a -a cură de chimioterapie inductivă în cazul unui proces localizat și după a -a sau a -a cursă în cazul variantelor de prognostic nefavorabil ale SU /PNET Trebuie subliniat că în toate cazurile chimioterapia începe la de ore după operație După îndepărtarea tumorii, se determină gradul de patomorfoză terapeutică conform lui Huvos cu identificarea celulelor tumorale viabile în secțiuni histotopografice: • Gradul I - efect redus sau deloc; • Gradul II - de la la % din tesutul tumoral este necrotic; • Gradul III - mai mult de % din tumoră este necrotică, există doar focare mici de țesut tumoral viabil; • Grad GV - absența țesutului tumoral viabil Terapie cu radiatii Radioterapia a fost utilizată pe scară largă datorită radiosensibilității ridicate a sarcomului Ewing pentru a vindeca tumora primară Un procent ridicat de recidive locale după iradiere a fost impulsul pentru utilizarea cu succes a polichimioterapiei și extinderea indicațiilor pentru intervenția chirurgicală Eficacitatea controlului radiologic depinde de adecvarea dozei de radioterapie (RT) și de cantitatea de expunere selectată În prezent, majoritatea protocoalelor internaționale (EICES , EICES , CCG etc ) și clinica Institutului de Cercetare pentru Centrul de Cercetare a Cancerului din cadrul Academiei Ruse de Științe Medicale au adoptat o abordare diferențială a radioterapiei în funcție de eficacitatea chimioterapiei neoadjuvante (CT) ) și stadiul chirurgical al tratamentului Cu îndepărtarea radicală completă a tumorii, RT nu se efectuează; cu o tumoră reziduală detectabilă microscopic după îndepărtarea acesteia, iradierea se efectuează într-o doză focală totală (SOD) de - Gy; cu o tumoră macroscopică reziduală și localizări inoperabile - - Gy Doze mai mari de RT ( Gy și peste) nu sunt utilizate din cauza riscului ridicat de invaliditate a pacientului din cauza dezvoltării complicațiilor tardive ale radiațiilor și a unui risc crescut de tumori secundare (sarcom osteogen) în osul iradiat Volumul de iradiere al organelor vitale nu trebuie să depășească următoarele niveluri: • măduva spinării - nu mai mult de Gy; • inima - nu mai mult de Gy pentru mai puțin de % din volumul organului; • ficat - nu mai mult de Gy pe mai puțin de % din suprafața organului; • rinichi - unul dintre cei doi rinichi nu trebuie expus la radiații; • intestin subțire - nu mai mult de Gy În formele localizate de SU/PNET, în cazul intervenției chirurgicale în prima etapă de tratament, radioterapia se efectuează după prima cură de chimioterapie; la efectuarea unei operații după cure de chimioterapie, al -lea curs se efectuează în perioada postoperatorie, urmată de iradiere În cazul unei tumori reziduale determinate microscopic, LT se prescrie în SOD Gy în modul standard de fracţionare (doză focală unică - ROD Gy) Pentru tumorile reziduale macroscopice și localizările inoperabile, RT se efectuează după al -lea, al -lea sau al -lea ciclu de chimioterapie în conformitate cu principiile standard: volumul zonei iradiate trebuie să includă întreaga zonă a tumorii la momentul diagnosticului + cm în jurul zonei afectate Iradierea se efectuează în modul de hiperfracție raţionare în doză de , Gy de ori pe zi cu un interval de ore, zile pe săptămână; SOD Gr De asemenea, iradierea pulmonară cu câmp mare s-a dovedit a fi eficientă în prevenirea recăderilor, crescând rata de supraviețuire la ani la pacienții cu metastaze pulmonare izolate de la la % din cazuri [Jurgens N , ] Toate focarele metastatice identificate (SOD - Gy) sunt, de asemenea, expuse la iradiere Iradierea cu câmp mare a plămânilor se efectuează după al -lea curs de polichimioterapie în modul de fracționare standard - ROD , Gy, SOD Gy Dacă focarele din plămâni persistă după al -lea curs de polichimioterapie, se efectuează suplimentar iradierea locală a focarelor - SOD Gy Suprafața totală de iradiere a metastazelor pulmonare nu trebuie să depășească % din suprafața totală a plămânilor Toate metastazele osoase trebuie iradiate în măsura stabilită la diagnosticul inițial înainte de inițierea tratamentului specific Iradierea metastazelor osoase se efectuează după al -lea curs de polichimioterapie în paralel cu iradierea focarului principal Leziunile osoase care au fost determinate doar prin scintigrafie și au dispărut după al -lea curs de chimioterapie nu sunt expuse la radiații Iradierea cu afectarea a mai mult de % din zonele mieloproliferative necesită o consultare suplimentară cu un radiolog Iradierea se efectuează în modul de fracționare standard - ROD , Gy pe zi, SOD Gy În prezența unei metastaze izolate în oasele craniului, toate oasele craniului sunt iradiate (SOD Gy), urmată de iradierea locală a focarului metastatic - SOD , Gy Metastazele din SNC sunt iradiate după al -lea curs de chimioterapie în SOD Gy Metastazele regionale și alte metastaze trebuie expuse la radiații în volumul leziunii inițiale cu o captură de cm din zona țesuturilor normale în modul standard de fracționare (ROD , Gy, SOD Gy) Trebuie remarcat faptul că aria totală de iradiere nu trebuie să depășească % din suprafața corpului (nu mai mult de % din zonele mieloproliferative) Dacă este necesară iradierea unei suprafețe mari, atunci focarele tumorale care au regresat slab la terapia inductivă au un avantaj Focarele care nu sunt detectate prin metodele de diagnostic disponibile la momentul începerii RT nu sunt iradiate Problema expunerii lor este decisă individual după consultarea unui radiolog Programul de iradiere pentru pacienții cu alte leziuni metastatice este alcătuit individual Chimioterapia Combinația de chimioterapie adjuvantă, radioterapie și extinderea abordării chirurgicale a îmbunătățit prognosticul pacienților cu sarcom Ewing și tumoră neuroectodermică primitivă În prezent, în majoritatea protocoalelor pentru tratamentul SS/PNET cu prognostic nefavorabil, sunt utilizate cursuri alternative de VAC, VAdrC, IE (ifosfamidă + vepezid) Programele existente pentru tratamentul pacienților cu SU/PNET din grupurile cu risc ridicat includ medicamente extrem de eficiente, cu o creștere obligatorie a intensității dozei și o scădere a intervalelor dintre cursurile de polichimioterapie (PCT) Eficacitatea înlocuirii ciclofosfamidei cu ifosfamidă la o doză de curs de g/m (curs VAIA) la pacienții cu SU/PNET diagnosticat inițial în protocolul ET- (Marea Britanie) a făcut posibilă obținerea unei creșteri semnificative a numărului fără evenimente -supraviețuirea anuală comparativ cu studiul ET- anterior de la la % Studiul CESS- a arătat o creștere a supraviețuirii fără evenimente la ani la pacienții cu SU/PNET localizat nerezecabil de la la %, comparativ cu studiul CESS- anterior, atunci când este aplicat la o abordare diferențiată și la radiații intensive În acest grup de pacienți cu risc ridicat (pelvin și alte locații centrale), ciclofosfamida a fost înlocuită cu ifosfamidă în combinație cu adriamicină, vincristină și actinomicina Durata totală a tratamentului a fost de cure cu radiații după cure de PCT în SOD Gy Mai mult de % dintre copiii cu un proces primar localizat au o supraviețuire pe termen lung fără boală cu programele de tratament actuale Cu toate acestea, pacienții cu metastaze la momentul diagnosticului și pacienții cu o formă localizată a bolii cu localizare tumorală nefavorabilă (oase pelvine, oase ale scheletului axial) sau cei cu un volum tumoral mai mare de cm formează un grup cu un prognostic prost, în care supraviețuirea fără recidivă este de - % Studiile preliminare au arătat eficacitatea protocoalelor de chimioterapie, inclusiv chimioterapia cu doze mari (HCT) singură sau în combinație cu iradierea totală a corpului pentru pacienții cu forme de prognostic nefavorabil de SU De la începutul anilor , eficacitatea dozelor mari de melfalan în combinație cu autotransplantul de celule stem a fost dovedită la pacienții cu JS/PNET cu un prognostic extrem de nefavorabil pentru PCT standard În perioada - au fost efectuate VCT cu transplant de celule hematopoietice în de centre europene la pacienți cu SU O analiză multivariată a tratamentului pacienților cu risc ridicat cu SU/PNET cu utilizarea VCT în Europa a arătat eficiența ridicată a acestei metode În , la Institutul de Cercetare pentru Efectuarea RORC RAMS a fost creat protocolul ES-IPO- pentru pacienții cu risc ridicat, constând din chimioterapie inductivă conform protocolului CCG- ; terapie locală sub formă de îndepărtare chirurgicală a tumorii și/sau radiații; faza de consolidare sub formă de VCT urmată de transplant de celule stem hematopoietice sau chimioterapie standard pentru pacienții supuși unei intervenții chirurgicale radicale pentru o tumoră localizată Faza inductivă a protocolului include cure de PCT într-un regim alternant - curele , și conform schemei: vincristină, , mg/m în ziua , , , adriamicină, , mg/m pe zilele , sub formă de perfuzie de de ore, ciclofosfamidă, , g/m în zilele , (blocul A); Curele și de PCT conform schemei: ifosfamidă, , g/m în zilele - , etoposidă, mg/m în zilele - (blocul B) Intervalul dintre cursuri este de de zile; criteriul de începere a următorului curs de PCT este restabilirea nivelului de leucocite> , * Juul și trombocite> * / l Colectarea celulelor stem periferice și exfuzie de măduvă osoasă pentru a asigura implementarea VCT se efectuează după cel puțin cure de chimioterapie inductivă, cu condiția ca măduva să fie igienizată Pacienții cu boală pulmonară metastatică sunt expuși la iradiere pulmonară cu câmp mare în SOD Gy după al -lea curs de chimioterapie inductivă Radioterapia în zona leziunii primare se efectuează în SOD - Gy, în zona focarelor metastatice - în SOD - Gy În unele cazuri, în prezența leziunilor osoase multiple, unele dintre focarele metastatice sunt iradiate după VCT Regimul VCT: bisulfan - mg/kg per curs, melfalan - mg/m per curs, tiofosfamidă - mg/m per curs, urmat de transplant de celule stem hematopoietice autologe Pentru pacienții cu sarcom Ewing/tumoare neuroectodermală primitivă din grupul de risc standard (absența metastazelor regionale și la distanță, volumul tumorii mai mic de mm , absența unei fracturi patologice sau invazie tumorală în vasele mari), se recomandă cure de chimioterapie alternativă Fiecare curs trebuie început în a -a zi de la începutul celui precedent sau la restabilirea numărului absolut de leucocite > x / l, trombocite > , x / l (dar nu mai târziu de a -a zi) Nivelul creatininei serice nu trebuie să depășească de ori nivelul normal și de , ori înainte de numirea ifosfamidei Regimul de polichimioterapie pentru copiii cu risc standard de SC/PNET Bloc VAC • vincristină - , mg/m (doză maximă) în zilele , , , intravenos; • ciclofosfamidă - mg/m în ziua și a -a picurare intravenos timp de oră în ml soluție NaCl , % (doza de curs , g/m ); • Mesna - mg/m in ziua si a -a intravenos Primele mg/m timp de ore se picura într-o soluție de NaCl , % (începeți cu ciclofosfamidă), apoi picurați intravenos în timpul zilei sau mg/m la fiecare ore intravenos, în flux sau oral; • doxorubicină - mg/m în a -a și a -a zi intravenos sub formă de perfuzie de ore (doză de curs mg/m ) Bloc IE • ifosfamidă - g/m în ziua - intravenos în ml soluție NaCl , % timp de oră (doza de curs , g/m ) Mesna - mg / m în a -a- -a zi intravenos Primele mg/m timp de ore se picura într-o soluție de NaCl , % (începe în paralel cu ifosfamidă), apoi se picura pe cale intravenoasă în timpul zilei sau mg/m la fiecare ore intravenos pe jet sau pe cale orală; • etoposidă - mg/m în ziua - picurare intravenoasă perfuzie de oră (concentrație de Vepezid: , - , mg/ml diluat în soluție de NaCl , % sau soluție de glucoză %; doză de curs mg/m ) În absența ifosfamidei, aceasta poate fi înlocuită cu ciclofosfamidă (SE BLOCK) în doză echitoxică (ciclofosfamidă - mg/m în zilele - intravenos în ml soluție NaCl , % timp de oră (doza de curs , g/) m ) cu o aplicare similară a masei Bioterapie Un studiu pilot care vizează influențarea bolii reziduale minime prin reacții în cascadă care se dezvoltă la administrarea exogenă a interleukinei- după VCT și transplant de măduvă osoasă (BMT) a redus rata de recurență factori de prognostic Pe parcursul principalelor protocoale de cercetare au fost identificați următorii factori de prognostic: prezența metastazelor la momentul diagnosticului, localizarea leziunii primare în oasele pelvisului și scheletului axial în comparație cu leziunea oaselor extremități, vârsta peste ani, volum tumoral mai mare de cm sau leziune > cm pe lungimea osului lung, creșterea nivelului de LDH seric, prezența unei fracturi patologice Factorii de prognostic semnificativi sunt metastazele, intensitatea dozei de chimioterapie, severitatea patomorfozei terapeutice Capitolul | TUMORI GENITALE LA COPII Tumorile maligne ale organelor genitale reprezintă până la % din numărul de neoplasme maligne în copilărie Majoritatea tumorilor organelor genitale la copii sunt combinate cu malformații Embriogeneza sistemului genito-urinar uman este foarte complexă Dezvoltarea sistemelor urinare și reproductive se desfășoară indisolubil și în comun prin împărțirea creastei urogenitale embrionare în părți mediale (genitale) și laterale (nefrogene) Într-un stadiu incipient, embrionul are potențialul de a se dezvolta atât într-un bărbat cât și într-o femeie Sexul genetic al embrionului este determinat în timpul fecundației și depinde de genotipul zigotului (XX sau XY) Determină formarea sexului gonadal (formarea gonadelor masculine sau feminine), iar sexul gonadal determină formarea sexului fenotipic Diferențierea sexuală poate fi perturbată în orice stadiu Tulburările pot fi cauzate de o modificare a numărului de cromozomi, mozaicism (unele celule au un cariotip normal, cealaltă este perturbată), aberații ale cromozomilor sexuali (modificări ale structurii cromozomului: rupturi, deleții, translocații), mutații a genelor implicate în formarea sexului gonadal și fenotipic, precum și din motive non-genetice (luarea diferitelor medicamente în timpul sarcinii etc ) Celulele germinale primordiale se formează din endodermul sacului vitelin la - săptămâni de dezvoltare fetală și încep să migreze în embrionul în curs de dezvoltare, și anume creasta urogenitală Organele genitale interne se diferențiază în săptămâna - de dezvoltare intrauterină În procesul dezvoltării sale, organele genitale sunt din ce în ce mai izolate de sistemul urinar și sunt deplasate în pelvisul mic S-a stabilit că diferențierea gonadelor din dreapta și din stânga are loc independent Ovarele nu participă la diferențierea canalelor paramezonefrice (Müllerian), precum și la formarea organelor genitale externe La fetușii de sex feminin, canalele mezonefrice (Wolffian) degenerează, iar canalele paramezonefrice formează trompele uterine, corpul și colul uterin și o parte a vaginului Din a -a până în a -a săptămână de dezvoltare intrauterină se formează organele genitale externe La fatul feminin, diferentierea organelor genitale externe are loc indiferent de starea gonadelor datorita unei tendinte autonome de dezvoltare in functie de tipul feminin Transformarea cordoanelor sexuale în testicule este determinată de gena SRY (regiunea Y determinatoare de sex), localizată pe cromozomul Y Până în a -a săptămână de embriogeneză, celulele Sertoli încep să secrete factorul de regresie al canalului paramezonefric, iar celulele Leydig - testosteron Sub acțiunea testosteronului din mezo- Canalul nefral formează epididimul, canalul deferent, vezicula seminal și canalul ejaculator Testosteronul nu difuzează în partea opusă a embrionului și, prin urmare, acționează numai asupra ductului mezonefric cel mai apropiat de testicul Dacă un ovar este adiacent acestui duct sau dacă testiculul nu secretă testosteron, atunci ductul va degenera Inferioritatea testiculului embrionar (disgeneza) în această perioadă contribuie la încălcarea diferențierii sexuale Testiculele disgenetice nu asigură regresia canalelor paramezonefrice, ceea ce contribuie la dezvoltarea derivaților acestor canale (uter, trompe uterine și treimea superioară a vaginului) și a organelor genitale externe bisexuale La pacienții ale căror gonade au o linie celulară care conține cromozomul Y, incidența tumorilor gonadelor este crescută Pentru pacienții ale căror organe genitale externe sunt mai masculine sau îndoielnice, riscul de a dezvolta o tumoră gonadală este crescut Mai des, tumorile gonadelor se dezvoltă la pacienții cu disgeneză XY pură a gonadelor, moștenită legată recesiv de cromozomul X Cea mai bună tactică pentru tulburările intersexuale este îndepărtarea profilactică a gonadelor intraabdominale sau a resturilor acestora la pacienții care au un cromozom Y, sau dacă există motive să credem că au unul Acest grup include pacienți cu sindrom Turner, care prezintă cel puțin semne minime de virilizare și cu disgeneză gonadală XY pură În disgeneza gonadală XY pură, s-au descris tumori care au apărut la pacienți la vârsta de ani, așa că pacienților din acest grup trebuie îndepărtate gonadele imediat ce se pune diagnosticul Din păcate, nu toți endocrinologii împărtășesc această părere Lista stărilor patologice în care se observă tumorile testiculelor și ovarelor este următoarea: • disgeneza gonadală mixtă (XO/XU); • disgeneza gonadală pură; • sindromul de feminizare testiculară; • hermafroditism adevărat; • criptorhidie; • tumori testiculare familiale; • cancer ovarian, forma dominanta; • androblastom (o tumoră care conține atât celule Leydig, cât și celule Sertoli) - cancer tiroidian; • sindromul de cancer familial; • sindroame inclusiv cancer ovarian: a) Peitz-Jeghers; b) Gardner; c) nevus bazocelular; d) ataxie-telangiectazie; e) Stein-Leventhal Astfel, tulburările care apar în timpul sarcinii la embrion și făt duc la dezvoltarea nu numai a malformațiilor (testicul necoborât, dublarea incompletă sau completă a organelor - rinichi, uretere, uter și vagin etc ), ci și a tumorilor zonei urogenitale (tumori ale ovarelor, testiculelor, vaginului) O singură embriogeneză a gonadei sexuale prin stadiul gonadei indiferente duce la dezvoltarea unor tumori identice ca structură morfologică atât la băieți, cât și la fete Tumorile maligne ale organelor genitale la fete sunt observate în principal în ovare ( %); în % din cazuri - în vagin și col uterin Foarte rar sunt localizate în vulvă Înfrângerea corpului uterului nu este tipică pentru copilărie Tumorile maligne ale organelor genitale la fete apar la orice vârstă - de la perioada nou-născutului (tm) până la ani Cu toate acestea, există anumite modele în structura morbidității în funcție de vârstă Până la ani, se observă mai des deteriorarea vaginului și a colului uterin, iar la o vârstă mai înaintată (mai ales în timpul pubertății) - ovarele Clasificarea internațională a tumorilor ovariene se numește histologică, dar în același timp este în concordanță cu caracteristicile clinice și biologice ale tumorilor și este aplicabilă în practica clinică (OMS, ) Iată o versiune prescurtată a acestuia: I Tumori epiteliale II Tumorile stromale ale cordonului sexual A Tumori cu celule granulostromale B Androblastoame: tumori cu celule Sertoli și Leydig D Tumori stromale ale cordonului sexual neclasificabile III Tumorile cu celule lipidice GV tumori cu celule germinale V Gonadoblastom VI Tumori ale țesuturilor moi care nu sunt specifice ovarului VII Tumori neclasificate VIII Tumori secundare (metastatice) În această clasificare, gonadoblastomul este evidențiat nu numai în legătură cu manifestările clinice, ci și ca tumoră, cel mai adesea combinată cu defecte de diferențiere sexuală Unii autori consideră că gonadoblastomul apare exclusiv în gonadele disgenetice ale bărbaților cu un cariotip ,XY sau la indivizii cu un cariotip mozaic care au o linie celulară care conține un cromozom Y în gonada disgenetică, așa că această gonada ar trebui clasificată drept testicul Totuși, mai corect ar fi să considerăm că gonadoblastomul este o tumoră a unei gonade disgenetice și poate fi întâlnit atât la indivizii cu cariotip ,XY cât și ,XX Având în vedere că gonada disgenetică cu cariotip ,XY nu este localizată fiziologic în spațiul retroperitoneal, riscul degenerării tumorale a acesteia este mai mare decât cel al gonadei cu cariotipul , XX Foarte des, această tumoare este determinată împreună cu disgerminomul, prin urmare, la examinarea pacienților care au gonadoblastom sau disgerminom, este necesar să se identifice cariotipul pentru a determina tactica de tratament Dintre toate tipurile morfologice, cele mai frecvente sunt tumorile cu celule germinale ovariene (până la %) și tumorile stromale ale cordonului sexual (până la %) Tumorile epiteliale, sau adevăratele cancere ovariene, nu sunt tipice pentru copilărie și reprezintă % Aceasta este cea mai importantă diferență în structura de incidență a copiilor față de adulți, unde predomină cancerul ovarian Tumorile germinogene sunt neoplasme tipice copilăriei și reprezintă până la % din toate tumorile maligne la copii Aceste tumori sunt extrem de diverse ca structura morfologica, evolutia clinica si prognosticul Tumorile germinogene sunt de ori mai frecvente la fete Există vârfuri ale incidenței tumorilor cu celule germinale în copilărie: la copiii sub ani cu o scădere cu ani și la vârsta de - ani Incidenta maxima a tumorilor cu celule germinale la adolescentele cu varste intre - ani se datoreaza in principal leziunilor ovariene Cel mai adesea, tumorile cu celule germinale sunt detectate în ovare, testicule și regiunea sacrococcigiană Nu este exclusă afectarea spațiului retroperitoneal, mediastinului și vaginului De regulă, acestea sunt zonele în care malformațiile sunt cele mai frecvente Problemele de clasificare morfologică și histogeneză a tumorilor cu celule germinale sunt strâns legate între ele A fost propusă următoarea clasificare morfologică a tumorilor cu celule germinale cu localizare gonadală și extragonadală (OMS, ) I Tumori de un tip histologic: Germinom (seminom, disgerminom) clasic Seminom spermatocitar (numai testicul) Cancerul embrionar Tumora a sacului vitelin (sinus endodermic) Poliembriom Coriocarcinom Teratom: A matur, B imatur, C cu transformare malignă (numai în ovar), D cu orientare unilaterală de diferențiere (strumă ovariană, carcinoid) II Tumori de mai mult de un tip histologic în diferite combinații S-a remarcat că teratoamele mature și imature sunt mai frecvente la copii, apoi tumorile de sacul vitelin și tumorile cu celule germinale cu o structură complexă La compararea structurii morfologice a tumorii și localizarea acesteia, s-au remarcat unele regularități În ovare, cel mai adesea se găsesc tumori cu celule germinale cu o structură complexă, teratoame și disgerminoame Odată cu localizarea unei leziuni tumorale în testicul, pe primul loc se află tumora de sacul vitelin, apoi teratoamele, tumorile cu celule germinale cu o structură complexă etc O tumoare de sacul vitelin este mai frecventă în vagin În tabloul clinic al neoplasmelor ovariene, simptomele principale sunt durerea abdominală, creșterea dimensiunii abdomenului și prezența "sigiliei" în cavitatea abdominală Unii pacienți pot avea semne de pubertate precoce sau nici un semn de dezvoltare sexuală Adesea, pacienții cu tumori ovariene sunt internați în spitale chirurgicale cu un "abdomen acut", care este cauzat de torsiunea tulpinii tumorii sau de ruperea acesteia Numai atunci când procesul este diseminat, apar simptome de intoxicație: letargie, paloarea pielii, pierderea poftei de mâncare, pierderea în greutate etc Diagnosticul și diagnosticul diferențial al tumorilor ovariene include o anamneză colectată cu atenție, examen clinic general, palparea formațiunii, examinarea per gestum, palparea organelor abdominale cu relaxante musculare, examinarea cu raze X a organelor toracice, urografia excretorie, examinarea cu ultrasunete a zona afectată În cazuri neclare, pentru a clarifica localizarea leziunii sau prevalența procesului, sunt indicate tomografia computerizată, angiografia, irigoscopia, cistoscopia etc În timpul examinării, este necesar să se acorde atenție zonelor metastatice: ganglioni limfatici, plămâni, ficat, oase Dacă se suspectează o tumoare cu celule germinale de orice localizare, este necesară o reacție la alfa-fetoproteina (AFP): AFP - a-globulină în serul embrionar și fetal După naștere, există o scădere rapidă a titrului de AFP Reluarea persistentă și intensă a producției de AFP este caracteristică tumorilor cu celule germinale În plus, coriocarcinomul se caracterizează printr-o creștere a titrului hormonului corionic (CH) Efectuarea acestor reacții vă permite să clarificați nu numai diagnosticul, ci și să monitorizați eficacitatea tratamentului, deoarece nivelurile de AFP și CG din ser se corelează cu volumul maselor tumorale Datele unei examinări cuprinzătoare fac posibilă stabilirea stadiului procesului tumoral TI - leziunea se limitează la ovare: Tia - un ovar, capsulă intactă, Tib - ambele ovare, capsulă intactă, Тіс - ruptura capsulei, tumoră la suprafață, celule maligne în lichidul ascitic sau înroșirea din cavitatea abdominală T - răspândit la pelvis: T a - uter, tuburi, T b - alte țesuturi ale pelvisului, T c - celule maligne în lichidul ascitic sau înroșirea din cavitatea abdominală TK - metastaze intraperitoneale în afara pelvisului și/sau metastaze în ganglionii limfatici regionali: TZa - metastaze intraperitoneale detectabile microscopic, TZb - metastaze intraperitoneale detectabile macroscopic de până la cm, TKc - metastaze intraperitoneale mai mari de cm și/sau metastaze la ganglionii limfatici regionali T - metastaze la distanță (cu excepția intraperitoneale) Notă Metastazele din capsula hepatică sunt clasificate ca TK - stadiul III, metastazele din parenchimul hepatic - ca M - stadiul IV; constatări citologice pozitive în lichidul pleural ca M - stadiul IV Prognosticul la pacientii cu tumora ovariana este determinat de posibilitatea indepartarii radicale a tumorii Tratament De regulă, în cazul tumorilor ovariene, intervenția chirurgicală poate fi efectuată în prima etapă a tratamentului Tratamentul chirurgical constă în îndepărtarea anexelor uterine de pe partea laterală a leziunii și rezecția omentului mare, deoarece pe un material clinic mare s-a stabilit că leziunea unei tumori ovariene maligne este unilaterală În cazul dezvoltării unei leziuni tumorale a unui ovar pe fondul disgenezei gonadale, este necesară îndepărtarea celuilalt, deoarece riscul de deteriorare a celeilalte gonade crește dramatic Trebuie subliniat faptul că, în cazul cancerului ovarian adevărat, care este foarte rar la copii, este necesară o operație în cantitatea de amputare sau extirpare a uterului cu apendice pe ambele părți și rezecția omentului mare Rolul unui examen histologic urgent al tumorii îndepărtate este foarte important pentru a decide amploarea intervenției chirurgicale, mai ales dacă se determină un nivel ridicat al CA- Un examen histologic urgent este indicat si in cazul in care nu sunt detectati markeri tumorali: AFP, hCG Combinația dintre o tumoare cu celule germinale și cancer ovarian sau tumori stromale ale cordonului sexual etc , nu a fost stabilită, prin urmare, divizarea acestor markeri respinge posibilitatea cancerului ovarian Chimioterapia este o componentă esențială în tratamentul tumorilor cu celule germinale Pentru tratamentul tumorilor cu celule germinale ovariene, recomandăm regimul VAB- b • Vinblastină mg/m intravenos în ziua • Ciclofosfamidă - mg/m intravenos în ziua • Dactinomicina - mg/m picurare intravenoasă în prima zi • Bleomicina - mg/m intravenos în ziua , , • Cisplatină - mg/m picurare intravenoasă în a -a zi Intervale între cursuri - săptămâni A efectuat cursuri ale chimioterapiei specificate Alte modificări au fost propuse pentru a reduce toxicitatea pulmonară a bleomicinei • Vinblastină - mg/m intravenos în ziua , a -a • Bleomicina - mg/m intravenos în ziua , , • Cisplatină - mg/m intravenos în zilele , , , , sau • Bleomicina - mg/m intravenos sau intramuscular dată pe săptămână nr • Etoposidă - mg/m intravenos în zilele , , , , • Cisplatină mg/m IV în zilele , , , , sau • Etoposidă mg/m intravenos în zilele , , • Ifosfamidă - mg/m intravenos în zilele , , , , cu uromitexan în regimul standard Cursurile de chimioterapie trebuie efectuate la un interval de săptămâni Principalele măsuri pentru prevenirea complicațiilor: terapia cu perfuzie până la - ml/m și controlul diurezei, dacă este necesar, corectarea acesteia cu lasix Desigur, toți copiii care primesc chimioterapie sunt predispuși la complicații infecțioase, așa că măsurile de igienă, tratamentul în timp util al stomatitei, infecțiilor etc sunt extrem de importante Cu disgerminomul este indicat urmatorul regim de chimioterapie, care poate fi folosit si in tratamentul altor tumori cu celule germinale • Vincristină , mg/m intravenos în ziua • Etoposidă mg/m intravenos în zilele , , • Cisplatină - mg/m intravenos în ziua , , Cursurile se desfășoară la un interval de săptămâni; numărul de cursuri este de Este posibil să se efectueze tratament după alte scheme • Vepezid - mg/m intravenos în zilele , , • Platină - mg/m intravenos în zilele , , • Farmorubicină mg/m intravenos în ziua sau • Vepezid - mg/m intravenos în zilele , , • Platină - mg/m intravenos în ziua • Ciclofosfamidă - mg/m intravenos în prima zi În tratamentul copiilor cu risc ridicat (tumori uriașe, stare după operații de urgență pentru ruptura sau torsiunea tijei tumorale, operații non-radicale), recomandăm alternarea regimurilor VAB- și următoarele: • Etoposid - mg/m intravenos în a -a, a -a, a -a, a -a, a -a zi • Cisplatină - mg/m intravenos în zilele , , , , Intervale între cursuri săptămâni Fiecare regim de medicamente se administrează de până la ori; prin urmare, numărul total de cursuri este de Se aplică și schema • Vinblastină - mg/m intravenos în ziua , a -a • Dactinomicina - , mg/m intravenos în prima, a doua, a treia zi • Ciclofosfamidă - mg/m intravenos în a -a zi Atunci când prescrieți chimioterapie pentru tumorile ovariene rare, este necesar să selectați individual un regim de chimioterapie și să îl schimbați în timp util dacă tratamentul nu are niciun efect, cu toate acestea, schemele de chimioterapie de mai sus sunt destul de aplicabile în acest caz De asemenea, este posibil să utilizați un regim de chimioterapie • Vinblastină mg/m intravenos în ziua • Dactinomicina - mcg/m intravenos în prima, a doua, a treia zi • Ciclofosfamidă - mg/m intravenos în ziua , , sau • Etoposidă - mg/m intravenos în zilele , , , , • Cisplatină - mg/m intravenos în zilele , , , , Intervalele dintre cursuri sunt de minim săptămâni, numărul de cursuri este de minim ; la determinarea markerilor tumorali pentru cel puţin cursuri după obţinerea markerilor normali Radioterapia pentru tumorile ovariene practic nu este utilizată, cu excepția disgerminomului ovarian În cazurile de intervenție chirurgicală non-radicală sau în tratamentul metastazelor, radioterapia trebuie efectuată pe leziunea în SOD - Gy Disgerminomul este foarte sensibil la radiații cheniya, care vă permite să obțineți rezultate bune chiar și cu un proces tumoral comun Rezultatele tratamentului sunt complet determinate de oportunitatea începerii tratamentului și de radicalitatea intervenției chirurgicale Tumorile vaginului și colului uterin sunt considerate împreună, deoarece, de regulă, un tip histologic de tumoră este determinat la copii - rabdomiosarcom, care are capacitatea de creștere multicentrică Când tractul genito-urinar este afectat, varianta botrioidă a rabdomiosarcomului embrionar este mai des diagnosticată Cel mai frecvent rabdomiosarcom al vaginului și al colului uterin apare la fetele sub ani tablou clinic Inițial, tumora are aspectul unui polip, care poate fi depistat doar prin vaginoscopie Odată cu creșterea ulterioară a tumorii din cauza traumei sau a alimentării insuficiente cu sânge și a cariilor tumorale, apar scurgeri sângeroase sau purulente-sângeroase din vagin Adesea, pe măsură ce masele tumorale cresc, acestea cad din vagin Pot exista manifestări de cistită și tulburări de urinare datorate compresiei tumorii vezicii urinare, uretrei sau infiltrației peretelui vezicii urinare Tumora se caracterizează prin capacitatea de a recidiva și metastazează la o dată ulterioară; de regulă, pe fondul unei recidive deja existente a bolii Diagnosticul unei leziuni tumorale a vaginului și a colului uterin nu este dificil - este suficient să se efectueze un examen rectal, o vaginoscopie cu o biopsie a tumorii După o biopsie, nu există o scurgere semnificativă de sânge În momentul examinării inițiale, din cauza dimensiunii mari a tumorii, nu este întotdeauna posibilă stabilirea localizării leziunii, este specificată în cursul tratamentului după reducerea dimensiunii formațiunii Clasificarea tumorilor de col uterin, vagin este aplicabilă numai cancerului Se ține cont de profunzimea invaziei tumorale Rabdomiosarcomul este o tumoră care crește de sub stratul mucos, mai des arată ca o grămadă de tumori, poate consta din mai mulți ganglioni tumorali izolați Mai acceptabilă în acest caz este Clasificarea internațională a sarcoamelor de țesut moale (la copii) T - tumora este limitată la organ, îndepărtarea este posibilă: Tia cm T - răspândire la organele / țesuturile învecinate, îndepărtarea este posibilă: T a cm ТЗ-, Т -categoriile nu sunt determinate, cu toate acestea, este posibilă eliminarea parțială; tumora reziduală se determină microscopic sau macroscopic Limfatice regionale- ganglionii cerești: pentru / superioare a vaginului - ganglionii limfatici ai pelvisului, pentru treimea inferioară - ganglionii limfatici inghinali de ambele părți Tratament După verificarea histologică a diagnosticului, se utilizează chimioterapia În cursul tratamentului, se determină sensibilitatea tumorii la chimioterapie și se specifică localizarea leziunii Chimioterapia se efectuează conform schemei • Vincristină , mg/m intravenos în ziua • Dactinomicina - , mg/m în ziua • Ifosfamidă - g/m intravenos în a -a, a -a, a -a zi cu uromitexan în regimul standard Intervale între cursuri săptămâni În cazul diagnosticării precoce, acest tratament poate da rezultate bune În cazul reapariției rabdomiosarcomului, tratamentul se efectuează într-un mod diferit • Vincristină - mg/m intravenos în zilele , , • Ciclofosfamidă - mg/m intravenos în ziua , , • Dactinomicina - mcg/m intravenos în zilele a -a, -a, -a, -a, -a După - cure de chimioterapie și excizia maselor tumorale rămase, se decide problema unui plan de radioterapie Dacă vaginul este deteriorat, este imposibil să se efectueze o intervenție chirurgicală radicală, de aceea radioterapia are o importanță deosebită în acest caz și anume radioterapia intracavitară, care permite administrarea de doze semnificative (până la SOD - Gy) Rezumarea unei astfel de doze de radioterapie este posibilă cu o opțiune de tratament radiochirurgical Dacă colul uterin este afectat, se efectuează o operație în cantitatea de extirpare a uterului cu treimea superioară a vaginului și trompelor uterine După operație, precum și odată cu înfrângerea vaginului, este necesar să se continue terapia specială sub formă de iradiere intracavitară a ciotului vaginal și - cure de chimioterapie conform schemei de mai sus Tumorile germinogene din vagin sunt mai des reprezentate de o tumoare a sacului vitelin O trăsătură caracteristică a acestor tumori este sângerarea, mai pronunțată decât în cazul rabdomiosarcomului vaginal Trebuie subliniat că la copiii cu tumori vaginale este vorba despre salvarea vieții copilului Din păcate, această categorie de copii bolnavi nu este garantată calitatea vieții Sunt necesare cercetări științifice suplimentare pentru a rezolva această problemă Tumorile testiculare sunt relativ rare la băieți și reprezintă până la % din tumorile maligne solide Cel mai adesea, copiii sub ani sunt afectați La studierea urmăririi copiilor bolnavi s-a stabilit o creștere semnificativă a riscului de tumori testiculare în caz de tuberculoză la mamă în timpul sarcinii Riscul relativ de tumori testiculare a fost observat la băieții ale căror mame aveau epilepsie sau aveau antecedente de nașteri morti Mamele de băieți cu tumori testiculare au suferit mai frecvent de toxicoză severă Factorii predispozanți includ și diverse anomalii și malformații congenitale (hipoplazie sau atrofie testiculară, criptorhidie, ectopie testiculară) Trauma joacă, de asemenea, un rol și, eventual, un istoric familial Potrivit unui număr de autori, frecvența degenerării maligne a unui testicul necoborât este de - ori mai mare decât cea a testiculelor care au coborât în mod normal în scrot Riscul poate fi oarecum redus cu orhidopexia efectuată înainte de vârsta de ani Unii clinicieni cred că testiculele care nu au coborât până la pubertate ar trebui îndepărtate Este posibil ca neoplazia testiculară familială să fie rezultatul criptorhidiei familiale, deși aceasta din urmă nu a fost descrisă decât în condiții intersexuale Trebuie subliniat că printre tumorile testiculare predomină tumorile maligne: tumora sacul vitelin și cancerul embrionar, rabdomiosarcomul embrionar, teratomul imatur, teratomul matur, apoi tumorile mai rare - tumori maligne ale stromei cordonului sexual, seminoame, leidigom, neurofibrom, leiomios Seminoamele, spre deosebire de adulți, sunt extrem de rare la copii Cu o tumoare testiculară, de regulă, simptomele principale sunt o masă densă, nedureroasă și o creștere a dimensiunii testiculului Uneori, o tumoare este o descoperire în timpul unei operații de hidropizie a testiculului Simptomele generale de intoxicație apar numai odată cu diseminarea procesului tumoral Diagnosticul tumorilor testiculare consta in examenul-palpare obisnuit; în caz de dubiu este indicată o biopsie aspirativă care, după un examen citologic al punctului, face posibilă stabilirea malignității procesului în % din cazuri Metastazele apar la nivelul ganglionilor limfatici retroperitoneali Pentru a stabili prevalența procesului, sunt necesare radiografia plămânilor, urografia excretorie, examinarea cu ultrasunete a scrotului, regiunea inghinală pe partea laterală a leziunii, pelvisul mic, spațiul retroperitoneal și ficatul; dacă este necesar - CT Ca factor de diagnostic, precum și pentru monitorizarea tratamentului, este prezentată determinarea titrului de AFP, hCG Clasificarea Internațională Clinică face posibilă determinarea prevalenței procesului T - tumora este limitată la corpul testiculului; T - tumora se extinde până la albul testiculului sau epididimului; TK - tumora se extinde la cordonul spermatic; T : Tumora sa extins la scrot Cu toate acestea, este convenabil să se determine tactica de tratament în funcție de clasificare (Royal Marsden Hospital): • Stadiul I - fără semne de metastază, primar tumora nu afectează cordonul spermatic sau scrotul; • Stadiul II - există metastaze în limfa retroperitoneală nodurile tic; • Stadiul III - ganglionii limfatici sunt implicați în proces deasupra diafragmei • Stadiul GV - există metastaze non-limfogene în plămâni; tac, ficat, creier, oase Valoarea prognostică în tumorile testiculare este stadiul bolii și structura morfologică a tumorii, iar în cazul unui proces larg răspândit, numărul și dimensiunea ganglionilor afectați și/sau metastazele la plămâni În tratamentul tumorilor testiculare se utilizează o metodă chirurgicală, radioterapie și chimioterapie în termeni de tratament combinat sau complex Tratamentul chirurgical al focarului primar consta in funiculectomie de orhidee cu ligatura cordonului spermatic la nivelul deschiderii interne a canalului inghinal Limfadenectomia bilaterală a ganglionilor limfatici retroperitoneali la copii nu îmbunătățește rezultatele tratamentului și, prin urmare, nu este efectuată În stadiul localizat după îndepărtarea rabdomiosarcomului testicular, chimioterapia este indicată conform schemei • Vincristină , mg/m intravenos în ziua • Dactinomicina - , mg/m intravenos în ziua • Ifosfamidă - g/m intravenos în a -a, a -a, a -a zi cu uromitexan în regimul standard Intervale între cursuri săptămâni Cu un astfel de interval între cursuri, tratamentul poate fi efectuat conform următoarelor scheme • Vincristină - , mg/m intravenos în a -a, a -a, a -a zi • Ciclofosfamidă - mg/m intravenos în a -a, a -a, a -a zi • Platidiam - mg/m intravenos în a -a, a -a zi sau • Vincristină , mg/m intravenos în ziua • Adriamicină - mg/m intravenos în ziua • Ciclofosfamidă - mg/m intravenos în ziua • Platidiam - mg/m intravenos în a -a zi sau • Vinblastină mg/m intravenos în ziua • Cisplatină - mg/m intravenos în zilele , , , , • Ifosfamidă - , g/m intravenos în zilele , , , , • Mesna (uromitexan) - mg/m IV bolus la ifosfamidă, apoi mg/m perfuzie zilnică din zilele până la Dacă ganglionii limfatici retroperitoneali sunt afectați, iradierea ganglionilor limfatici pelvini și para-aortici în combinație cu chimioterapia poate determina o remisie pe termen lung În cazul metastazelor pulmonare, este posibil să se obțină un oarecare succes din utilizarea chimioterapiei și a iradierii totale a plămânilor în SOD Gy și a iradierii locale suplimentare în SOD Gy Prognosticul este mult mai favorabil la copiii sub an, care au mai multe șanse să fie diagnosticați cu forme localizate de tumori testiculare Rezultatele tratamentului sunt complet determinate de oportunitatea începerii tratamentului și de radicalitatea intervenției chirurgicale Astfel, există anumite modele uniforme în apariția tumorilor organelor genitale la copii: celulele germinale dau naștere la tumori cu celule germinale, iar celulele stromale dau naștere la celule stromale, tumori ale țesuturilor moi etc , așa că este necesar să se urmărească principii uniforme în examinarea și tratamentul acestor copii • Când luați istoricul medical al unui copil, acordați atenție evoluției sarcinii mamei, antecedentelor familiale de sindroame ereditare, malformații, frecvența avorturilor spontane, în special la începutul sarcinii, sau născuți morti cu malformații • Prezența la un copil bolnav a semnelor unei încălcări a diferențierii sexuale sau malformații de orice localizare • În timpul examinării copiilor cu patologie tumorală a organelor genitale, este necesară examinarea sistemului urinar pentru a depista o malformație concomitentă, de care trebuie luată în considerare la planificarea tratamentului • Consultarea unui medic genetician este obligatorie pentru toți copiii cu tumori genitale • Tuturor copiilor care au fost diagnosticați cu gonadoblastom, androblastom, disgerminom etc , li se arată determinarea sexului și decizia de a elimina gonada rămasă Trebuie avut în vedere faptul că tumorile cu celule germinale ale gonadelor la copii păstrează capacitatea de a secreta proteine embrionare, care devin markeri tumorali pentru acest grup de copii Este necesar să se determine markeri tumorali (AFP, CEA, hCG etc ) Determinarea markerilor tumorali ar trebui, de asemenea, efectuată în timpul procesului de tratament, deoarece aceasta servește drept control asupra cursului procesului tumoral: apariția unui titru crescut indică progresia procesului, chiar dacă nu au fost detectate mase tumorale conform la o examinare obiectivă; Scopul principal al tratamentului este îndepărtarea gonadei de pe partea laterală a leziunii împreună cu trompele uterine sau cordonul spermatic (la fete, rezecția omentului mare) și chimioterapia, deoarece leziunea tumorală este unilaterală Cu toate acestea, cu disgeneza gonadală, este necesară îndepărtarea gonadelor de ambele părți, deoarece riscul de a dezvolta o tumoră într-o gonada neafectată este extrem de mare Toate tumorile cu celule germinale sunt foarte sensibile la chimioterapie; prin urmare, chiar și cu un proces tumoral larg răspândit sau după îndepărtarea non-radicală a tumorii, este posibil să se obțină rezultate bune de tratament Odată cu progresia procesului (uneori stabilită doar de creșterea titrului markerilor tumorali), o schimbare în timp util a medicamentelor pentru chimioterapie poate da rezultate bune de tratament După primirea titrurilor normale de markeri tumorali, este necesar să se efectueze până la cure de chimioterapie, apoi să se decidă întreruperea terapiei speciale Cel mai bine este să decideți asupra unei a doua operații pentru îndepărtarea tumorii reziduale după cure de chimioterapie pe fundalul unui titru normal al markerului tumoral Trebuie avut în vedere faptul că, conform rezultatelor unui studiu morfologic al tumorilor reziduale îndepărtate, celulele viabile unice sunt determinate printre țesuturile alterate necrotic, care în prezent nu provoacă o creștere a titrului markerilor tumorali, ci încetarea prematură a tratamentul duce la o creștere a maselor tumorale În unele cazuri, este posibil să se rezolve problema radioterapiei pentru metastaze sau tumori reziduale, deoarece tumorile cu celule germinale (în special disgerminoamele) sunt sensibile la radioterapie După terminarea terapiei speciale, este necesară o observare atentă timp de an la intervale de luni cu determinarea titrului markerilor tumorali; post intervalele de spumă dintre studii după anul cresc • Examinare obligatorie în timpul examinărilor preventive: palparea cavității abdominale și a pelvisului mic, examinarea cu raze X a plămânilor, ecografie de pelvis mic, spațiu retroperitoneal, ficat În timpul chimioterapiei, mai ales dacă tumorile sunt inoperabile în prima etapă, este necesar să se evalueze în mod adecvat capacitatea de rezervă a copilului, deoarece conglomeratele tumorale din pelvis interferează cu funcția normală de excreție a rinichilor, prin urmare, excreția medicamentelor pentru chimioterapie sau componentele lor din corpul copilului este încetinită Acest lucru poate provoca un efect toxic pronunțat de la dozele standard de medicamente pentru chimioterapie, așa că în astfel de cazuri este necesar să se reducă dozele standard cu - % Odată cu scăderea dimensiunii tumorii, se face o ajustare în timp util a dozei la valorile normale Cel mai adesea, gonadele sunt afectate de tumori cu celule germinale, care sunt foarte sensibile la chimioterapie; prin urmare, este posibilă dezvoltarea sindromului de liză tumorală cu amenințarea dezvoltării nefropatiei cu acid uric, ceea ce complică și mai mult funcția de excreție a rinichilor Copiii care primesc tratament pentru tumorile organelor genitale, pe lângă studiul analizelor generale de sânge și urină ( dată la - zile), efectuează un test biochimic de sânge pentru a observa în timp util modificările concentrațiilor de uree, creatinine și electroliți Principalele măsuri de prevenire a acestei complicații sunt terapia cu perfuzie până la - ml/m și controlul diurezei, dacă este necesar, corectarea acesteia cu lasix După cum am menționat mai sus, toți copiii care primesc chimioterapie sunt expuși riscului de a dezvolta complicații infecțioase, așa că măsurile de igienă și tratamentul în timp util al complicațiilor chimioterapiei sunt extrem de importante Capitolul | Retinoblastom Retinoblastomul este cea mai frecventă malignitate intraoculară, care apare predominant în copilăria timpurie Se detectează în două variante: o variantă genetică sau congenitală (aproximativ %), care este de obicei multifocală, și o variantă sporadică, caracterizată mai des prin prezența unui singur focar tumoral în ochi Pacienții cu forme genetice de retinoblastom au o predispoziție crescută la dezvoltarea altor tipuri de neoplasme maligne Cu această tumoră, limitată la ochi, există cea mai mare șansă de recuperare în comparație cu alte neoplasme din copilărie Prognosticul bolii se deteriorează brusc atunci când retinoblastomul părăsește globul ocular Din aceasta este evident cât de importantă este depistarea precoce a acestei boli Epidemiologie Retinoblastomul apare la unul din de nou-născuți și reprezintă , - , % din toate tumorile maligne la copiii sub ani Potrivit Moscovei, ponderea în structura neoplasmelor solide la copii este de , % [Belkina B M , ] Nu există nicio diferență în frecvența băieților și fetelor afectați În - % din cazuri, această boală este diagnosticată înainte de vârsta de ani și în mai puțin de % din cazuri la copiii mai mari de ani Incidența maximă la copiii cu o tumoare unilaterală apare la - de luni și în primele luni cu o leziune bilaterală La Moscova (conform datelor din ), sunt detectate - noi cazuri de retinoblastom pe an În Marea Britanie pentru aceeași perioadă de timp - - de copii bolnavi, dintre care / are o leziune unilaterală Potrivit Institutului de Cercetare în Oncologie Pediatrică, Centrul de Cercetare a Cancerului din Rusia al Academiei Ruse de Științe Medicale, a fost observat un proces unilateral în % din cazuri și un proces bilateral în % Frecvența leziunilor ochiului drept și stâng este aproape aceeași: , și , % Cu o tumoare bilaterală, dezvoltarea sincronă a bolii la ambii ochi a fost observată în , %, metacronă - în , % (în medie, după , ani) Etiologie și patogeneză Etiologia retinoblastomului este încă necunoscută Factorii de risc pentru dezvoltarea unei tumori congenitale sporadice includ vârsta înaintată a mamei și a tatălui [Derkinderen și colab , ] și munca pe termen lung a tatălui în metalurgie [Bunin și colab , ] Retinoblastoamele unilaterale se dezvoltă de obicei ca urmare a mutațiilor somatice care afectează numai celulele retiniene Neoplasmele bilaterale sunt mai des rezultatul mutațiilor cromozomilor celulelor germinale Formele ereditare de retinoblastom sunt observate la aproximativ - % dintre pacienți Părinții sănătoși cu un copil cu retinoblastom au mai multe șanse de a se dezvolta tumorile la copiii următori este de % În cazurile în care mai mulți copii sunt bolnavi în familie, riscul de a dezvolta blastom la copiii următori crește la % Mai mult de jumătate dintre copiii cu această tumoră se nasc din părinți care au avut retinoblastom în copilărie Structura morfologică și evoluția clinică a bolii Studii recente au arătat că retinoblastomul este o tumoare de origine neuroepitelială, care poate fi considerată drept unul dintre blastoamele neuroectodermice primitive ale copilăriei Probabil provine din celulele retinoprogenitoare și, prin urmare, celulele tumorale au o oarecare similitudine structurală cu celulele retinofotoreceptoare și amacrine Nu există stromă în tumoare În funcție de gradul de diferențiere a celulelor tumorale, se disting retinoblastomul (mai frecvent) și retinocitomul Cea mai malignă dintre ele este prima formă, nediferențiată Odată cu acesta, celulele tumorale sunt grupate în jurul vaselor, formând așa-numitele pseudorozete Retinocitomul, o formă diferențiată a tumorii, constă din celule mai diferențiate, din care se formează adevărate rozete Flexner-Wintersteiner Poate o structură mixtă a tumorii Retinoblastomul se caracterizează printr-o creștere rapidă și, din cauza aportului insuficient de sânge, se necrotizează Sărurile de calciu se depun în focarele de necroză, formând calcificări caracteristice tumorilor mari În mod clasic, se disting două tipuri de creștere tumorală macroscopică - endofitică, în care tumora crește spre centrul ochiului, distrugând straturile interioare ale retinei și corpului vitros, și exofitică, sau târâtoare, în care tumora se infiltrează în principal în straturile exterioare ale retinei, răspândindu-se spre spațiul subretinian Tumorile mari cu creștere exofitică pot determina dezlipirea retinei cu acumulare ulterioară de transudat subretinian Ambele tipuri de creștere a tumorii nu au valoare prognostică semnificativă Rareori, în - % din cazuri, copiii mai mari pot prezenta o formă infiltrativă de retinoblastom, caracterizată prin îngroșarea difuză a retinei, acumularea de exudat în vitrosul anterior, manifestarea precoce a pseudohipopionului și aderențe anterioare Manifestările clinice ale bolii sunt diverse și depind de dimensiunea tumorii, localizarea acesteia și tipul de creștere Inițial, tumora este localizată în interiorul retinei Apoi, pe măsură ce crește, sparge placa vitroasă, se răspândește la coroidă și corpul vitros Datorită creșterii endofitice a blastomului, se formează un nodul cenușiu-albicios de formă rotundă sau ovală care iese în corpul vitros Nodulii retinoblastomului pot fi unici sau multipli esenţial Acuitatea vizuală în localizarea tumorii în părțile centrale ale fundului de ochi scade precoce și brusc, apare strabismul În cazurile în care tumora este situată la periferie, vederea este redusă brusc pe măsură ce se extinde în zona centrală a fundului de ochi Tumora, care crește în dimensiune, poate umple întreaga cavitate a globului ocular, crește în coroidă Ca urmare a distrugerii și germinării aparatului trabecular al ochiului, fluxul de lichid intraocular este perturbat și presiunea intraoculară crește Se observă dureri la nivelul ochiului, infecție congestivă, edem corneean, dilatarea pupilei și lipsa de reacție la lumină La copiii mici, sub influența oftalmotonusului crescut, globul ocular, de regulă, crește Cu modificări distrofice extinse și necroză a țesutului tumoral, se dezvoltă adesea un proces inflamator (iridociclită, uveită) Datorită umflării țesutului orbital, poate apărea exoftalmia Odată cu creșterea tumorii în afara globului ocular, în orbită, acest simptom apare mai devreme și crește rapid Este posibilă distrugerea pereților osoși ai orbitei și pătrunderea tumorii în sinusurile paranazale Odată cu răspândirea retinoblastomului de-a lungul nervului optic în cavitatea craniană (în spațiul subarahnoidian), se observă simptome cerebrale (dureri de cap, greață, vărsături) Germinarea tumorii prin peretele globului ocular duce la formarea unui nod extrabulbar Odată cu răspândirea anterioară a tumorii, pot apărea focare de necroză a corneei Retinoblastomul se caracterizează prin metastaze limfogene și hematogene În primul caz, metastazele apar în ganglionii limfatici parotidieni, submandibulari și cervicali, iar în al doilea - în oasele craniului, oasele tubulare ale extremităților inferioare și ficatul În cazuri rare, poate fi observată regresia spontană a retinoblastomului, care este asociată cu factori imunologici și tulburări circulatorii în tumoră Diagnosticul și stadiul bolii Diagnosticul retinoblastomului este adesea dificil Acest lucru necesită un studiu atent al datelor anamnezei, examenului oftalmologic, studiilor de laborator și instrumentale Primele semne clinice care caracterizează retinoblastomul sunt următoarele: • leucocoria - o strălucire albicioasă-gălbuie a pupilei datorită reflectării luminii de la suprafața tumorii; • extinderea pupilei, slăbirea reacției sale directe la lumină; • strabism Leucocorie, strabism, tulburări de vedere sunt observate în % și % din cazuri cu retinoblastom unilateral și bilateral Dacă aceste simptome sunt prezente, este necesară o examinare amănunțită a fundului de ochi a copilului (tonometrie, biomicroscopie etc ) Oftalmoscopia directă și inversă, efectuată pentru stabilirea răspândirii intraoculare a bolii, se recomandă a fi efectuată sub anestezie generală cu dilatare pupilară completă Locația și dimensiunea tuturor tumorilor trebuie documentate cu un desen sau o fotografie Prezența calcificărilor în retinoblastom este bine definită folosind tomografia computerizată (CT) Pe CT, semne de calcificare sunt găsite în % din cazuri Tomografia computerizată este o metodă de cercetare promițătoare nu numai pentru stabilirea unui diagnostic primar, ci și pentru evaluarea locației și structurii tumorii, răspândirea acesteia dincolo de globul ocular în zonele adiacente Această metodă de diagnosticare este foarte informativă pentru monitorizarea eficacității tratamentului Imagistica prin rezonanță magnetică (IRM) ajută, de asemenea, la determinarea extinderii bolii și poate fi singura modalitate de a diagnostica creșterea blastomului intracranian Una dintre metodele de diagnostic informativ este tomografia cu ultrasunete, care permite obținerea de date privind dinamica creșterii tumorii și determinarea gradului de proeminență a acesteia Coincidența datelor oftalmoscopiei și tomografiei cu ultrasunete este de % Această metodă este, de asemenea, valoroasă pentru stabilirea recidivei precoce a tumorii pe orbită după enuclearea ochiului Trebuie amintit că ecografic este imposibil de detectat un neoplasm care iese în vitro cu mai puțin de , - , mm Rolul tomografiei cu ultrasunete crește semnificativ odată cu întunecarea mediilor optice ale ochiului, datorită dezvoltării complicațiilor în cursul tratamentului din cauza imposibilității controlului oftalmoscopic Cercetarea radioizotopilor ajută la diagnosticarea retinoblastomului și a metastazelor sale la ficat, oase și creier Astfel, se poate observa că, din cauza dificultății de diagnosticare a retinoblastomului și a prezenței contraindicațiilor pentru biopsia intraoculară (deoarece prezintă riscul de diseminare a celulelor tumorale în interiorul ochiului), în primul rând, este necesar să se utilizeze metode suplimentare de examinare cum ar fi tomografia computerizată, rezonanță magnetică și ecografie Dacă există semne de răspândire tumorală la nervul optic, este necesar un studiu citologic al lichidului cefalorahidian În plus, toți copiii cu scop citogenetic trebuie să examineze sângele Efectuarea acestor măsuri de diagnostic vă permite să clarificați prevalența procesului tumoral și, prin urmare, să stabiliți stadiul bolii Disponibil pentru În prezent, sistemele de clasificare a stadiilor retinoblastomului au anumite avantaje și dezavantaje Prezentat în tabel Clasificarea a fost legată de prognosticul posibilei conservări a ochiului afectat de retinoblastom și nu sa bazat pe legătura cu speranța de viață a pacienților În Stannad et al a propus un sistem de stadializare bazat pe datele morfologice obținute după extirparea chirurgicală a ochiului și tabloul clinic, permițând folosirea acestuia în planificarea tratamentului (Tabelul ) Din se folosește clasificarea în etape a TNM, propusă de Uniunea Internațională a Cancerului, care caracterizează atât tumora primară, cât și metastaza regională și la distanță Gradul de afectare a organului vizual de către tumoră este evaluat pe baza datelor Tabelul Clasificarea stadiilor retinoblastomului [Reese, EUsworth, ] Caracteristica grupului I Foarte favorabil a Tumora solitara mai mica de discuri in diametru ( disc, diametru = , mm) in dimensiune la sau in spatele ecuatorului b Tumori multiple, dar nu mai mult de diametre de disc, toate la sau în spatele ecuatorului II Favorabil a Tumora solitara de la la diametre de disc la sau in spatele ecuatorului b Tumori multiple de până la diametre de disc în spatele ecuatorului III Îndoielnic a Orice umflare înaintea ecuatorului b Tumora solitara mai mare de diametre de disc, posterioara de ecuator IV Nefavorabil a Tumori multiple, unele cu diametre mai mari de disc b Orice leziune care se extinde în arteriolele orei serrate V Foarte nefavorabil a Tumora masivă care ocupă mai mult de jumătate din retină b Semănat vitros examen clinic complex și rezultatele examenului histologic al blastomului după extirparea ochiului Starea fiecărui ochi este evaluată separat Tabelul Clasificarea stadiului retinoblastomului [Stannad et al , ] Etapa Caracteristică I Tumori care pot fi tratate conservator II Neoplasme ce urmează a fi îndepărtate prin enucleare, dar încă limitate la ochi și orbită Subdiviziuni obținute pe baza studiului morfologic al ochiului enucleat: N - fără invazie a nervului optic N - invazie tumorală înainte sau după trecerea în lamina cribrosa N - invazie a nervului optic dincolo de lamina cribrosa, dar linia de rezecție fără dovezi microscopice a prezenței tumorii N - rezecție de-a lungul unei linii care arată semne de celule tumorale CO - nu invazie coroidiana C - invazie superficiala a corpului coroidian sau ciliar pana la jumatate din grosime C - invazia membranei coroidale pe toată grosimea ei C - invazia sclerei C - tumora se extinde dincolo de sclera III Retinoblastomul se extinde dincolo de orbită, fără metastaze la distanță G - metastaze în ganglionii limfatici parotidieni G - alte grupe de ganglioni limfatici sunt afectați B - există dovezi de boală metastatică a creierului sau există celule maligne în lichidul cefalorahidian B - meningita maligna depistata clinic C - reaparitia bolii in zona intracraniana GV Retinoblastom cu metastaze la distanta M - metastaze în măduva osoasă M - metastaze osoase M - metastaze hepatice M - metastaze multiple la organe TNM - clasificare clinică Gradul de implicare a retinei este exprimat procentual T - tumora primara TX - date insuficiente pentru evaluarea tumorii primare TO - fără semne de tumoră primară T - tumora ocupă % sau mai puțin din fundus T - tumora ocupă mai mult de % din retină, dar nu mai mult de % TK - tumora ocupă mai mult de % și/sau se extinde dincolo de retină, dar este situată în interiorul ochiului T a - tumora ocupă mai mult de % și/sau există celule maligne în corpul vitros TZb - este implicat discul optic TZc - implicarea camerei anterioare, prezenta sau absenta tumorii raspandite la nivelul tractului uveal T - tumoră cu creștere extraoculară T a - germinație în nervul optic retrobulbar T b este o altă extensie extraoculară Alte denumiri pentru categoriile T m - pentru a desemna o tumoră multiplă, de exemplu T (sh) f pentru a desemna cazuri cu antecedente familiale, d pentru a desemna implicarea difuză a retinei N - ganglioni limfatici regionali NX - lipsa datelor minime pentru a evalua starea ganglionilor limfatici N - fără metastaze în ganglionii limfatici regionali N - metastaze în ganglionii limfatici regionali M - metastaze la distanță MX - date insuficiente pentru a evalua metastazele la distanță MO - fără metastaze M - există metastaze la distanță Gruparea clinică pe etape Etapa IA - T N M Etapa IV - N N M Etapa IV - T N M Etapa PS - T cN M Etapa PIA-T aN M Etapa ShV - T N M Etapa IV - orice TN M , orice - TNM În cazurile de leziuni bilaterale, stadiul este clasificat în funcție de starea ochiului care vede mai rău PTNM - clasificare histomorfologică (după intervenție chirurgicală) RT - tumoră primară rTX - nu se poate stabili gradul de invazie pTO - tumora este absentă la examenul histologic pTI- corespunde lui T și T rTZ - corespunde TK rTZa - corespunde TK pT b - invazia tumorală în nervul optic până la lamina cribrosa pTZc - invazie tumorală în camera anterioară cu răspândire la coroidă sau invazie intrasclerală pT - corespunde lui T pT a - tumora este situată în spatele plăcii cribriforme, dar nu atinge nivelul de rezecție a nervului optic pT b Tumora se extinde la nivelul rezecției sau al altor extensii extraoculare pN corespunde lui N rM - corespunde lui M Diagnosticul rafinat al stadiului retinoblastomului este extrem de important, deoarece determină tactica tratamentului ulterior al unui copil bolnav Principii de tratament al pacienților cu retinoblastom Evaluând strategia generală pentru tratamentul pacienților cu retinoblastom, o astfel de terapie poate fi considerată ideală, în care copilul este vindecat cu păstrarea vederii În ultimii ani, metoda complexă de tratare a copiilor cu retinoblastom, inclusiv intervenții chirurgicale, radiații, terapie medicamentoasă, foto- și coagulare cu laser, a câștigat cea mai mare importanță În același timp, metoda de tratament și complexul de efecte terapeutice aplicate depind de stadiul bolii Cu retinoblastom bilateral, fiecare ochi este tratat în funcție de gradul de implicare a tumorii Tratamentul conservator se efectuează în principal în stadiile inițiale ale bolii cu retinoblastom unilateral Terapia conservatoare care economisește organele, inclusiv radioterapia și crioterapia, precum și fotocoagularea, este utilizată ca tratament primar pentru retinoblastoamele mici sau mijlocii situate în afara zonelor maculare și peripapilare Ultimele două metode pot fi folosite și pentru a distruge tumora reziduală după radioterapia cu fascicul extern Pentru blastoamele cu diametrul mai mic de mm, localizate în spatele ecuatorului, se poate folosi fotocoagularea indirectă, iar pentru tumorile similare situate în fața ecuatorului, este mai bine să se folosească crioterapia În acest caz, neoplasmul nu trebuie să fie mai mare de mm Terapie cu radiatii Retinoblastomul este o tumoare foarte radiosensibilă, iar retina este relativ radiorezistentă, ceea ce creează condiții favorabile pentru succesul radiațiilor vindecarea ei Pentru prima dată pentru tratamentul retinoblastomului în , razele X au fost folosite cu rezultate bune În , în acest scop, a început utilizarea aplicatoarelor cu sursă radioactivă sub formă de capsule cu radon [Foster, Moore, ] În viitor, această metodă de radioterapie de contact a continuat să se îmbunătățească De asemenea, este utilizat în prezent în tratamentul copiilor cu unul sau doi ganglioni tumorali mici (până la mm) Cobaltul radioactiv ( Co), iodul ( I) și ruteniul ( Ru) sunt utilizate ca surse de radiații la fabricarea aplicatoarelor Utilizarea cobaltului radioactiv are avantajele și dezavantajele sale Cu iradierea de contact, din cauza energiei relativ mari a radiațiilor gamma din această sursă ( , MeV), este imposibil să se excludă pereții osoși ai orbitei din zona de expunere la radiații, deși se realizează un câmp de doză relativ favorabil în zona tumorii și există posibilitatea utilizării repetate pe termen lung a aplicatorului datorită unui timp de înjumătățire lung de Co ( , ani) Sursele radioactive precum I, care emite radiații a moale, sau Ru, care emite raze P, fac posibilă evitarea încărcărilor mari de radiații asupra țesuturilor din jur, dar datorită timpului lor scurt de înjumătățire, este necesară reînnoirea lor constantă Este intotdeauna necesar sa existe un set de aplicatoare de diferite marimi, avand o raza de curbura definita intern, astfel incat aplicatorul sa se potriveasca cu curbura ochiului Sub anestezie generală, operația începe cu deschiderea conjunctivei, relaxarea mușchilor drepti și rotația ochilor Globul ocular este iluminat prin pupilă Ca urmare, umbra aruncată de tumoră pe sclera este marcată, se face sau se selectează un aplicator cu o placă inactivă Se pune peste tumora, fix; o placă inactivă este înlocuită cu una radioactivă Ochiul revine la poziția sa normală După aducerea dozei necesare ( - Gy) în vârful tumorii, procedura se repetă pentru a scoate aplicatorul Trebuie amintit că doza la suprafața bazei tumorale adiacentă preparatului radioactiv poate ajunge la Gy, ceea ce duce la ocluzie vasculară și, prin urmare, aplicatoarele nu trebuie folosite în apropierea discului optic sau a maculei Uneori se pot folosi două aplicatoare în același timp, dar nu ar trebui să existe suprapunerea câmpurilor de radiație Probabil, iradierea de contact este, de asemenea, rațională de utilizat ca efect suplimentar asupra tumorii reziduale după iradierea de la distanță ("boost") Radioterapia externă este indicată în următoarele cazuri clinice: în prezența unei tumori cu diametrul mai mare de mm; cu focare tumorale multiple mai mici decât mm în diametru, dar nu este supus expunerii de contact din cauza imposibilității creării unui câmp de doză rațional; în prezența dezlipirii retinei și a screening-urilor tumorale în corpul vitros și în cazurile în care tumora se află la mm de discul optic și maculă Pe baza experienței Institutului de Cercetare pentru A face RCRC RAMS, a fost propus un regim de tratament pentru copiii cu retinoblastom, în funcție de leziunile unilaterale sau bifate și de stadiul bolii [Belkina B M , ], care oferă și recomandări privind indicații pentru utilizarea radioterapiei cu fascicul extern Potrivit acestora, ar trebui utilizat ca metodă conservatoare de tratament simultan cu chimioterapia antitumorală pentru o tumoare unilaterală în stadiul T N M , T a, bNOMO (cu efect negativ - enuclearea ochiului) Iradierea postoperatorie este necesară pentru blastomul T cN M , iar în final, iradierea preoperatorie este recomandată pentru tumorile T cu creștere extrabulbară după polichimioterapie Potrivit autorilor, în tratamentul de conservare a organelor, doza focală totală ar trebui să fie în intervalul - Gy [Ellsworth, ] După cum arată experiența noastră, valoarea acestei doze de Gy este suficientă pentru tumorile T și T și ajunge la - Gy pentru stadiile T , b În plus, în timpul iradierii postoperatorii, se administrează o doză focală totală de Gy ( , - Gy de ori pe săptămână) după îndepărtarea tumorii în țesuturile sănătoase și Gy în cazurile de creștere a tumorii în nervul optic Doza trebuie calculată la o adâncime de cm de la fundul ochiului Pare promițător la iradierea retinoblastomului să se reducă efectul dăunător al radiațiilor asupra țesuturilor normale să se folosească hiperfracționarea, adică împărțirea dozei zilnice de Gy în două fracții de Gy cu un interval de ore Cu toate acestea, utilizarea acestei tehnici prezintă o mare măsură dificultăți datorate necesității utilizării somnului artificial la copiii mici care sunt cel mai adesea afectați de acest neoplasm Iradierea tumorilor oculare necesită formarea unui astfel de câmp de doză, care ar realiza reducerea maximă a dozei de radiații ionizante la un ochi, creier, cristalin sănătos Tarieu ( ) a propus utilizarea acceleratorului bremsstrahlung pentru a iradia tumora printr-un câmp temporal, în timp ce Skeggs și Williams ( ) au recomandat un câmp anterior pentru terapia gamma În opinia noastră, metodele de iradiere propuse au o serie de dezavantaje: datorită particularităților distribuției dozei, în primul caz, ochiul opus este expus la radiații semnificative, iar în al doilea, toate țesuturile globului ocular, inclusiv lentilele Prin urmare, ultima tehnică de iradiere este acceptabilă doar pentru radioterapie postoperatorie În practica Institutului de Cercetare al Centrului de Cercetare a Cancerului din Rusia al Academiei Ruse de Științe Medicale, în terapia de la distanță, retinoblastomul este iradiat folosind două câmpuri tangențiale situate la un unghi de ° unul față de celălalt În acest caz, colimatoare speciale de plumb sunt utilizate pentru a forma un câmp de doză uniform cu o scădere a lățimii penumbrei Cel mai preferabil, radiația fotonică cu o energie de - MeV O tehnică interesantă folosește electroni rapizi cu o energie de MeV Iradierea ochiului afectat se efectuează dintr-un câmp anterior, în centrul căruia este plasat un cilindru metalic special pentru a proteja cristalinul; este necesară o fixare conștientă sau artificială a privirii pe cilindru Întreaga parte posterioară a orbitei, începând de la lentilă, este inclusă în volumul de iradiere La formarea câmpului de doză, este necesar să existe dimensiunile principale ale structurii interne a ochiului, în special distanța dintre cristalin și cornee Pentru a le determina, se utilizează ecografie sau tomografie computerizată Pentru copiii cu tumori localizate în secțiunile posterioare, radiația se efectuează cu protecție a cristalinului [Schipper, ; Harmett şi colab , ] În acest caz, este permisă și ecranarea camerei anterioare a ochiului Este de dorit să folosiți lentile de contact care se potrivesc corneei copilului și să se asigure că ochiul este fixat în punctul necesar, în care sunt efectuate toate măsurătorile necesare înainte de fascicul În cazul afectării bilaterale a tumorii oculare, se folosesc două câmpuri temporale de x cm, de asemenea, dacă este posibil, cu utilizarea colimatoarelor de protecție cu iradiere la distanță, sau câmpuri deschise cu bremsstrahlung de mare energie și electroni rapizi Aceasta asigură iradierea uniformă a ambelor blastoame O serie de autori, evaluând aspecte tactice în tratamentul pacienților cu retinoblastom, consideră că în cazul unei tumori bilaterale, ochiul cel mai afectat trebuie enucleat, iar ochiul mai puțin afectat trebuie supus unei terapii conservatoare Considerând într-o oarecare măsură adevărat acest postulat, considerăm că alegerea unei metode raționale de tratament complex ar trebui abordată în funcție de gradul de afectare a fiecărui ochi Motivul pentru aceasta a fost următorul: în primul rând, retinoblastomul are o radiosensibilitate relativă, ceea ce ne permite să sperăm la distrugerea lui cu ajutorul radiațiilor ionizante; în al doilea rând, radioactivitatea tumorilor, al căror volum diferă ușor unul de celălalt și se află în interiorul retinei, este dificil de prezis În acest sens, există riscul îndepărtării chirurgicale inițiale a unui neoplasm mai radiosensibil, în ciuda pe prevalența sa clinic ridicată și, în sfârșit, în cazul sensibilității scăzute a uneia dintre tumori, există întotdeauna posibilitatea îndepărtării prompte a acesteia, iar în condiții mai ablastice În sprijinul presupunerilor noastre, % dintre pacienți au avut dispariția completă a tumorii în luni de la tratament, în plus, în globii oculari cu un proces tumoral mare Astfel, îndepărtarea prealabilă a unui ochi mai afectat ar duce la faptul că pacientul ar avea o tumoră, a cărei probabilitate de vindecare prin radiații ar fi minimă Indicația pentru tratamentul conservator al retinoblastoamelor bilaterale este prezența tumorilor în stadiul TI, T , N a, bNOMO în fiecare ochi În stadiul de TZc într-unul dintre ochii afectați sau creșterea tumorii extrabulbare definită clinic, prima etapă necesită enuclearea celui mai afectat ochi [Belkina BM, ] Eficacitatea tratamentului cu radiații este evaluată la săptămâni de la finalizarea acestuia Se disting două tipuri de regresie a retinoblastomului: primul tip este o tumoare sub formă de "brânză de vaci presată" cu includerea de calcificări, iar al doilea este un blastom sub formă de "carne de pește", care este avasculară, omogenă cu pigment atrofic la bază [Kingston et al , ] Cunoașterea diferitelor forme de regresie tumorală este de mare importanță pentru observarea oftalmologică a unui copil Complicațiile tardive după iradiere se manifestă în principal prin dezvoltarea cataractei, după aproximativ luni, încrețirea pleoapelor și uscarea globului ocular Acesta din urmă face dificilă utilizarea lentilelor de contact după îndepărtarea cataractei Tratament operator Îndepărtarea ochiului se efectuează în prezența retinoblastomului care afectează nervul optic, cu răspândirea sa extrasclerală, cu o tumoră care ocupă mai mult de jumătate din suprafața retinei, precum și în prezența complicațiilor care s-au dezvoltat ca urmare a creșterii blastomului - glaucom secundar, uveită secundară, hemoftalmie, pierderea completă a vederii În cele din urmă, enuclearea este indicată atunci când tratamentul conservator eșuează Această intervenție chirurgicală este tehnic destul de dificilă, mai ales la copiii foarte mici Când se efectuează, este necesar să se îndepărteze cât mai mult din nervul optic În studiul histopatologic al țesuturilor îndepărtate, se acordă o atenție deosebită determinării prezenței unei leziuni tumorale a nervului optic, întinderii acesteia, implicării plăcii cribriforme în procesul tumoral și radicalității rezecției efectuate Acest lucru este determinat de faptul că toți acești factori au un impact asupra tratamentului postoperator În plus, este necesar să existe date despre prezența celulelor tumorale în spațiul subarahnoidian sau în parenchim nervului, despre gradul de invazie a membranei coroidale Germinarea acestuia din urmă cu mai mult de jumătate din grosimea sa implică un risc crescut de metastază hematogenă și posibilitatea apariției leziunilor tumorale ale nervului optic Chimioterapia Rolul terapiei adjuvante a pacienților cu retinoblastom cu utilizarea medicamentelor anticanceroase este încă controversat Datele din studiile în cooperare efectuate în SUA au arătat că chimioterapia adjuvantă la copiii cu tumoră unilaterală nu îmbunătățește rezultatele tratamentului chirurgical sau conservator Cu toate acestea, autorii consideră că este necesar să se evidențieze un grup de copii cu risc de metastază la distanță, deoarece în acest grup a fost observat un efect pozitiv al terapiei cu medicamente anticancer Acest grup include pacienți la care blastomul afectează nervul optic cu lungimea mai mică de cm și tumora este complet îndepărtată în timpul enucleării [Rubin și colab , ]; în care există o invazie semnificativă a membranei coroidale și lezarea plăcii cribriforme [Melartney și colab , ]; în care incizia din timpul intervenției chirurgicale a trecut prin țesutul tumoral infiltrând nervul optic [Kopelman și colab , ] Rolul chimioterapiei în creșterea extraoculară a retinoblastomului nu este discutat, iar acest lucru se datorează lipsei de date privind eficacitatea medicamentelor individuale Și totuși, în unele rapoarte există indicii ale unui efect terapeutic bun al ciclofosfamidei O reacție pozitivă a tumorii a fost observată atunci când a fost utilizată la % dintre pacienți [Lonsdate și colab , ] Ragab şi colab ( ) au observat copii cu retinoblastom tratați cu doxorubicină (adriamicină) La copil a fost obținută regresia completă a tumorii, iar la , nu a existat nicio reacție la medicament Pratt şi colab ( ) au observat un efect bun la copiii tratați cu ciclofosfamidă și ifosfamidă De asemenea, au arătat că cel mai bun rezultat se observă cu o combinație de medicamente precum ciclofosfamida și vincristina Kingston şi colab ( ) au obținut remisiunea la copiii cu creștere tumorală extraoculară folosind polichimioterapie care conține platină Tratamentul medicamentos anticancer joacă un rol în tratamentul copiilor cu neoplasme recurente [Goble et al , ], precum și în prezența răspândirii tumorii intracraniene Poate fi de valoare în tratamentul inițial al retinoblastomului T cu creștere extrabulbară Kingston şi colab ( ) propun să se ghideze după următoarele indicații pentru utilizarea chimioterapiei Indicații pentru chimioterapie la pacienții cu retinoblastom [Kingston și colab , ] • Boala extraoculară: a) recidiva pe orbită; b) metastaze la distanta; c) retinoblastom intracranian ectopic • Retinoblastoame mari cu invazie marcată a membranei coroidale, extensie dincolo de lamina cribrosa și prezența țesutului tumoral în regiunea inciziei nervului optic în timpul enucleării • Ca tratament suplimentar în salvarea ochiului după regresia incompletă a tumorii obţinute ca urmare a radioterapiei • Terapia inițială înainte de iradiere la copiii cu retinoblastom bilateral local avansat De obicei, se utilizează o combinație de medicamente [Belkina B M , ]: • vincristină - mg/m intravenos în zilele , , , și ; • ciclofosfamidă - mg/m intravenos în zilele , , , și ; • adriamicină - mg/m intravenos în zilele a -a și a -a Când se efectuează cursuri de întreținere a tratamentului medicamentos, medicamentele sunt administrate în ziua , , (vincristină și ciclofosfamidă); adriamicină - în a -a și a -a zile Intervalul dintre cursuri este de săptămâni în primele luni, în următoarele luni - - săptămâni și până la săptămâni în a treia jumătate a anului Durata tratamentului este de până la , ani În plus față de aceste medicamente, ifosfamidă, vepezid, platidiamul sunt utilizate pentru retinoblastom Un regim alternativ de polichimioterapie utilizat pentru tumora reziduală, progresia sau creșterea continuă cu răspândire intraoculară este Vepezid - mg/m - -a, -a, -a, -a, -a zi intravenos prin picurare, carboplatină - mg/m - ziua intravenos Prognoza Speranța de viață de trei ani pentru copiii cu retinoblastom din Marea Britanie este de aproximativ % [Sanders și colab , ] Potrivit Institutului de Cercetare al Centrului de Oncologie al Academiei Ruse de Științe Medicale, % și % dintre pacienți au trăit cu un proces unilateral după tratament conservator și chirurgical și % și, respectiv, %, cu un proces bilateral Potrivit lui Kingston et al ( ), pe care și noi suport, copiii cu retinoblastom unilateral care supraviețuiesc la ani de la diagnostic pot fi considerați recuperați Această prevedere nu se aplică copiilor cu retinoblastom bilateral, care pot muri mai târziu din cauza retinoblastoamelor intracraniene ectopice ( %) și a doua tumori ( %) O analiză a literaturii și a datelor proprii arată că pacienții cu retinoblastom, atât cu localizare unilaterală, cât și bilaterală, mor în principal din cauza metastazelor la distanță (în % din cazuri cu prima formă a tumorii și în % cu a doua) Rezultate slabe ale tratamentului sunt observate la copiii cu celule tumorale la locul inciziei nervului optic efectuată în timpul enucleării și în prezența unei invazii semnificative a membranei coroidale [Stannard și colab , , ] Analiza multivariată efectuată de Kingston și colab ( ) într-un studiu pe de copii au arătat că acest din urmă factor are valoare prognostică negativă numai în cazurile de invazie semnificativă a nervului optic S-a demonstrat că doar % dintre copiii la care tumora se extinde dincolo de placa cribriformă și cu invazia severă a membranei coroidale supraviețuiesc ani, iar % în combinația acestui din urmă factor cu prezența elementelor tumorale de-a lungul liniei de tăiere a nervului optic Prognosticul privind păstrarea vederii depinde în mare măsură de mărimea și localizarea retinoblastomului în globul ocular O tumoare care afectează macula duce întotdeauna la o scădere a acuității vederii centrale, ceea ce provoacă tulburări de vedere Complicațiile tratamentului Riscul de a dezvolta cataracte depinde atât de doza de radiație, cât și de tehnica de iradiere La copiii care au primit Gy pentru întregul ochi, o opacificare semnificativă a cristalinului se dezvoltă de obicei la - de luni după terminarea cursului de radioterapie Deteriorarea prin radiații a glandelor lacrimale poate duce la scăderea sau oprirea completă a secreției lichidului lacrimal, ceea ce face ochiul vulnerabil la multe influențe externe care duc la modificări grosolane, uneori ireversibile, în partea anterioară a globului ocular - dezvoltarea xeroza (uscare, distrofie, tulburare, dezintegrare) și pierderea vederii, deoarece glandele lacrimale și caliciforme situate în conjunctivă nu asigură hidratarea continuă și suficientă și îndepărtarea florei și a corpurilor străine Acest lucru perturbă nutriția corneei Iradierea adecvată cu protecție a cristalinului și a părților anterioare ale ochiului poate preveni în multe cazuri cu succes atât dezvoltarea cataractei, cât și a sindromului "ochiului uscat" Deci, conform datelor Institutului de Cercetare pentru Centrul de Cercetare a Cancerului din cadrul Academiei Ruse de Științe Medicale, cataracta prin radiații s-a dezvoltat doar în % din cazuri Timpul mediu de apariție Debutul cataractei cu radiații a fost de , luni Doar , % din totalul cataractei au necesitat intervenție chirurgicală (extracția cataractei datorită maturizării complete) În toate celelalte cazuri, a avut un curs staționar, practic nu a progresat și nu a afectat semnificativ funcțiile vizuale cu localizarea sa non-centrală pe retină Afectarea vaselor de sânge retiniene este o complicație foarte gravă, dar apare doar în globii oculari care au suferit iradieri repetate din cauza recidivei tumorii Se crede că desfășurarea chimioterapiei împreună cu tratamentul cu radiații duce la un risc crescut de deteriorare a ochiului prin radiații Poate exista o încălcare a creșterii oaselor orbitei, atât după enucleare, cât și după radioterapie Acest lucru poate duce la asimetria orbitelor Capitolul | MELANOM LA COPII Melanomul este una dintre cele mai maligne tumori umane, care apare la orice vârstă; frecvența sa la copii este de până la , % în raport cu toate neoplasmele maligne ale pielii și cu sutimi de procent de nevi pigmentați și alte tumori ale pielii Tumora de natură neuroectodermică Apare la toate grupele de vârstă, cel mai adesea observată între vârstele de până la ani și de la până la ani Frecvența bolii nu depinde de sex Tumora este localizată în toată pielea, la fel de des în jumătatea dreaptă și stângă a corpului Localizarea frecventă sunt membrele, aproape egal superioare și inferioare, cap - gât și trunchi Melanomul cutanat la adulți și la copii poate fi localizat oriunde pe corp În literatura de specialitate, există raportări de forme rare - melanom mucoase, melanom acral - lentigios, care cresc dintr-un nevus congenital necelular Sunt descrise observații unice ale localizării rare a melanomului la copii, de exemplu, melanomul coroidei, tumora pigmentară a maxilarului superior și a laringelui, melanomul urechii externe și medii Melanoamele intraoculare sunt rare la copii Etiologie și patogeneză Melanomul cutanat în copilărie este o tumoră cu o etiopatogenie complexă și nediagnosticată În % din cazuri, melanomul se dezvoltă pe fondul nevi pigmentați congenitali O mare importanță se acordă leziunii nevului (cronică sau simultană) Prognosticul pentru pacienții cu melanom al pielii care a apărut pe fundalul unui nev congenital mare este extrem de nefavorabil (aproximativ % dintre pacienți mor din diseminarea procesului) Acești pacienți constituie grupul "de risc"; trebuie să fie sub supraveghere dinamică atentă Elucidarea factorilor ereditari în originea neoplasmelor maligne, în special melanomul pielii, devine din ce în ce mai importantă Sunt descrise cazuri de apariție a melanomului într-o singură familie Există opinii că melanomul pielii este inclus în sindromul "cancer familial tip I" Literatura de specialitate discută problema apariției mai frecvente a tumorilor pe partea mamei decât a tatălui în cazurile familiale Autorii atribuie acest fenomen posibilei transmisii citoplasmatice Se crede că există o singură formă de melanom moștenit, deși eterogenitatea nu poate fi exclusă Cazurile familiale de melanom reprezintă aproximativ % din întregul grup de melanoame sporadice; tumorile sunt multifocale, iar vârsta medie de debut este mai mică decât cea a tumorilor sporadice Se presupune un tip autosomal dominant de moștenire a acestei patologii, deși nu există date exacte despre segregarea acestei trăsături în familii Un rol important în apariția melanomului este atribuit insolației solare excesive În structura nevului, melanocitul și melanoblastul sunt participanți la transformarea malignă Proprietatea principală a stratului superior al pielii (epidermă) este formarea de keratina și melanina Se știe că melanomul diferă de alte tumori maligne prin nespecificitatea sa biochimică - formarea unor compuși numiți melanogeni, care sunt excretați în cantități crescute de pacienții cu melanom în prezența enzimei tirazinaze Melanogenii sunt precursori ai pigmentului de melanină formați ca urmare a polimerizării oxidative a tirozinei pe o matrice proteică în organele citoplasmatice specializate - melanozomi sau granule de menoproteine ale melanocitelor Se știe că în timpul malignității melanocitelor, activitatea tirozinazei crește, drept urmare conversia tirozinei în DOPA și melanină în interiorul celulelor este accelerată Produse metabolice intermediare pot apărea în sânge și apoi în urină; apoi apare melanuria Funcția fiziologică a melaninei în organism este funcția unui ecran de protecție care absoarbe UV și razele vizibile ale razelor solare și, prin urmare, slăbește pasiv efectul acestora asupra țesuturilor biologice Astfel, pigmentarea pielii determinată genetic poate fi considerată ca o reacție naturală de protecție a organismului la efectele dăunătoare ale luminii sau ale altor factori fizici sau chimici de mediu Când melanocitele sunt deteriorate de diverși factori de mediu, are loc dezvoltarea proceselor patogenetice de oxidare a radicalilor liberi În acest proces, produsele de tirozină oxidate se acumulează și acționează toxice, posibil cancerigene, asupra celulelor Se crede că melanocitele normale au un mecanism de apărare împotriva substanțelor toxice formate în timpul oxidării tirozinei la melanină Una dintre componentele sistemului de apărare este sistemul de apărare antioxidant al celulei Cu toate acestea, acest sistem este labil și ușor de distrus în celulă, iar apoi tirozina, DOPA și derivații săi acumulează și distrug melanocitele, ceea ce corespunde apariției semnelor precoce ale bolii care alcătuiesc complexul său de simptome, numit "sindrom de transformare malignă" " Etiologia melanomului la copii este încă neclară și, prin urmare, sarcina diagnosticului precoce, adică detectarea melanomului printre nevii pigmentați, este Diagnosticare Importanța influenței eficacității tratamentului copiilor bolnavi cu melanom piele, are metode îmbunătățite de diagnosticare a acestei boli Dificultăți în diagnosticul și diagnosticul diferențial al melanomului cutanat la copii apar din cauza diversității tabloului clinic, precum și a similitudinii acestei tumori cu numeroase tumori cutanate benigne și maligne Diagnosticul melanomului cutanat la copii ar trebui să fie cuprinzător și să includă, de regulă, identificarea plângerilor pacienților, evaluarea clinică a datelor anamnestice, examinarea pacientului, utilizarea metodelor de cercetare suplimentare (radioizotop, termografic, citologic pentru tumorile cu ulcerații și suprafață de sângerare etc ) Examenul histologic al tumorii după excizia ei joacă un rol decisiv în stabilirea diagnosticului de melanom Diagnosticul complex al tumorilor la copii rezolvă sarcini principale: detectarea tumorii; clarificarea dimensiunii sale, a localizării și a prevalenței procesului; clarificarea stadiului bolii Pentru tumorile cu localizare externă, principala metodă de diagnostic este examinarea copilului Un criteriu de diagnostic care contribuie la depistarea melanomului în stadiile incipiente este simptomele locale Dacă se suspectează melanomul pielii, se utilizează o serie de metode de cercetare suplimentare pentru a clarifica diagnosticul (radioizotop, determinarea melanuriei, metode termografice, morfologice și alte metode) Un test de radiofosfor (test de fosfor) sau p-radiometria de contrast a locului tumorii primare, este de obicei utilizat înainte de tratament Se crede că această metodă ajută la clarificarea naturii tumorii studiate și la identificarea gradului de inflamație Esența sa constă într-un calcul comparativ al acumulării de fosfor într-un element pigmentar suspect și un punct simetric al pielii sănătoase pe partea opusă a corpului Probele sunt evaluate din punct de vedere al acumulării relative și al timpului petrecut de izotop în tumoră Melanomul cutanat se caracterizează printr-o acumulare relativă a izotopului de peste % și o îndepărtare lentă a acestuia din urmă din tumoră Testul cu fosfor poate fi folosit ca metodă suplimentară pentru diagnosticul diferențial al melanomului cutanat la copii în cazuri clinice dificile Pentru diagnosticul melanomului cutanat se folosește o metodă de cercetare termografică, bazată pe diferența de temperatură dintre pielea din jurul tumorii și tumora însăși Formarea termică ridicată în melanom este asociată cu metabolismul intensiv al celulelor pigmentare În urma studiului prin metoda termografică se obțin termograme Prezența melanomului este indicată de o "focalizare fierbinte" în zona neoplasmului Poate fi detectată o "focalizare rece", care corespunde echivalentului parte zofitică a tumorii vizibile, înconjurată de un "halou cald" La pacienții cu melanom cutanat, activitatea termogenă în focarul tumorii este de , - °C În grupul copiilor cu neoplasme pigmentate, în majoritatea cazurilor nu depășește - , ° C; cu inflamație în nev - până la ° C Metoda termografică s-a dovedit a fi informativă, poate fi utilizată atât în mod independent, cât și în diagnosticarea complexă a melanomului cutanat la copii, precum și în monitorizarea de control a pacienților în ambulatoriu Avantajul incontestabil este siguranța metodei, care este deosebit de importantă în practica pediatrică Dezavantajele acestei metode în raport cu diagnosticul includ faptul că nu este întotdeauna posibil să se facă distincția între melanom și alte tumori ale pielii și țesuturilor moi cu ajutorul acesteia Metodele de diagnostic morfologic ocupă unul dintre locurile de frunte în diagnosticul și diagnosticul diferențial al melanomului cutanat la copii Folosind metoda citologică de cercetare, este posibil să se confirme sau să infirme prezența melanomului, pentru a determina prevalența acestuia Această metodă este utilizată în caz de ulcerație a suprafeței tumorii (frotiuri, amprente), precum și în puncția ganglionilor limfatici Aderăm la opinia general acceptată că tumora primară nu trebuie perforată și integritatea acesteia nu trebuie încălcată (în apariția melanomului cutanat la copii, leziunile de suprafață ale unor nevi pigmentați, în special cele extinse, pot fi importante) Tabloul citologic al melanomului se caracterizează prin prezența celulelor polimorfe cu atipism pronunțat în tumoră Predomină tipul de celule epiteliale În plus, elementele dărăpănate histioide sunt vizibile cu prezența pigmentului, ale cărui granule sunt situate atât în interiorul celulei, cât și extracelular Alături de aceasta, există și celule de tip sarcomat În studiul materialului citologic din nodulii metastatici ai melanomului, tabloul celular îl repetă adesea pe cel al tumorii primare Totalitatea tuturor simptomelor clinice, precum și punerea în aplicare consecventă a metodelor suplimentare de diagnostic, fac mai susceptibile de a suspecta melanom Cu toate acestea, diagnosticul se pune în cele din urmă numai după o examinare histologică a tumorii, după excizia acesteia, luând în considerare datele clinice și datele din metodele de cercetare suplimentare Deși rolul principal în diagnostic îl revine examenului histologic, acesta confirmă diagnosticul doar în % din cazuri Rata generală de diagnosticare greșită a melanomului variază de la % la , % și ar trebui considerată scăzută Mulți cercetători, folosind propriul lor material, observă că erorile de diagnostic sunt asociate atât cu o supraestimare a severității procesului, cât și cu subestimarea acestuia, adică supra și subdiagnostic Tabloul histologic al melanomului cutanat la copii este similar cu cel al adulților Tumora este formată din celule polimorfe - asemănătoare epiteliului, în formă de fus, asemănătoare nevului Celulele asemănătoare epiteliului formează celule și câmpuri solide, celulele asemănătoare fusului formează fire Pigmentul din tumoare poate fi o cantitate diferită Predomină infiltrația limfoidă, dar apare și infiltrația focală și plasmocitară La copii predomină forma nodulară de creștere a melanomului, care se poate datora structurii anatomice și morfologice a pielii la copii Criteriile histologice cele mai importante pentru diagnosticul melanomului sunt prezența atipiei celulare, polimorfismul celular pronunțat, modificările nucleului și nucleolilor, celulele gigantice, prezența figurilor mitotice, invazia în straturile superioare ale epidermei, răspunsul inflamator și adâncimea invaziei În funcție de compoziția celulară, melanomul este împărțit în patru tipuri principale: epitelial, cu celule fusiforme, mixt și necelular (celule mici) Din punct de vedere morfologic, malignitatea nevului se manifestă prin creșterea melanocitelor, pătrunderea lor în epidermă; de regulă, în jurul focarului pigmentar apare un infiltrat limfocitar Pe baza unui studiu suficient al simptomologiei melanomului cutanat la copii, în unele cazuri, stabilirea diagnosticului corect este posibilă cu un număr minim de studii de diagnostic, ceea ce permite efectuarea intervențiilor chirurgicale cât mai curând posibil Melanomul cutanat trebuie adesea diferențiat de alte neoplasme, atât benigne, cât și maligne În acest caz, procesele benigne includ melanomul juvenil, nevusul Yakimoto sau petele mongole, verucul seboreic, neurofibromatoza (boala Recklinghausen), tumorile de origine vasculară (hemangiomul capilar și sclerodermic), chisturile epidermice; malign - histiocitom malign, rabdomiosarcom embrionar, cancer de piele (din anexele pielii și glandelor sebacee) Tabloul clinic al melanomului cutanat la copii este variabil Semnele locale precoce ale bolii constituie un complex de simptome locale: • creșterea rapidă a tumorii; • schimbarea culorii (uneori la negru); • proliferarea uneia dintre zonele unui nevus anterior calm; • asimetrie, furnicături, arsuri, ridicare deasupra suprafeței pielii, apariția excrescentelor papilomatoase, crăpături; • sangerare (chiar si singura); • ulcerația suprafeței tumorii; • căderea părului în zona afectată cu nevus pigmentat păros (mai des pe fondul unui nev pigmentat extins); • apariția unei corole de inflamație în jurul tumorii Simptomele precoce ale bolii constituie sindromul de activare a nevului sau sindromul de degenerare malignă Atât nevii pigmentați congenitali, cât și cei care apar pe pielea nemodificată pot suferi o creștere progresivă Dezvoltarea bolii este rapidă, dar uneori are un caracter de valuri Cu toate acestea, ratele de creștere variază Uneori, creșterea lor pare să se oprească și, între timp, există o creștere vizibilă a ganglionilor limfatici regionali În unele cazuri, creșterea formării pigmentului este precedată de o creștere a pigmentării acestuia De asemenea, se poate observa un curs rapid al procesului tumoral cu apariția rapidă a metastazelor și progresia bolii Semnele târzii ale bolii sunt apariția sateliților, o creștere a ganglionilor limfatici regionali, simptome severe de intoxicație în stadiul de diseminare Având în vedere diversitatea tabloului clinic al melanomului cutanat, este necesar să ne oprim asupra caracteristicilor metastazării acestei tumori la copii Acestea includ predominanța căii limfogene a metastazelor, apariția metastazelor în cursul primului an de viață de la debutul bolii Sa observat că metastazele la ganglionii limfatici nu depind de dimensiunea tumorii primare, în timp ce metastazele la nivelul pielii apar atunci când tumora primară este mare (de obicei, mai mult de cm în diametru) Revenind la întrebarea posibilităților de tratament al melanomului și a prognosticului bolii, este necesar să ne oprim asupra chestiunii clasificării acestei boli Alături de clasificarea OMS, în practică este mai des necesară utilizarea clasificării clinice Există forme de boală • local; • răspândită local; • difuzate Reușită este clasificarea melanoamelor propusă de T Fitzpatrick și colab ( ) Este important de menționat că o caracteristică a melanomului la copii este, în majoritatea cazurilor, predominanța formei nodulare de creștere Clasificarea melanoamelor, T Fitzpatrick et al ( ) Melanomul Răspândit - Forme superficial comune melanom nodular Lentigo Forme rare Acral lentigios Melanomul mucoasei Creștere dintr-un nev congenital necelular Creșterea dintr-un nev displazic Formă extrem de rară Desmoplastică precursori de melanom Nevus necelular congenital (gigant) Nevus displazic (gigant sau mic) Lentigo malign Un rol cunoscut în prognosticul acestei boli este jucat de prevalența locală a tumorii Clark a identificat niveluri de invazie în funcție de structura anatomică a pielii • I - tumora este localizată în epiteliu deasupra membranei bazale brană; • II - tumora se extinde în stratul germinativ al dermului noi (sparge membrana bazală), cea mai mare parte în stratul papilar al dermei; • III - tumora pătrunde mai adânc, dar nu depășește cazurile dermei (celulele tumorale sunt colectate în stratul reticular al dermului); • GV - tumora se extinde dincolo de derm (la nivelul de glandele tiroide); • V - invazia stratului adipos subcutanat Breslow a crescut conținutul de informații al nivelurilor de invazie Clarke, măsurând și grosimea tumorii în milimetri Tratament Una dintre caracteristicile biologice ale melanomului este rezistența ridicată la chimioterapie și expunerea la radiații În timp ce chimioterapia la adulți a fost dezvoltată de mult timp, tratamentul medicamentos la copii a fost introdus abia în ultimele decenii De aceea, până acum, metoda de vârf în tratamentul melanomului cutanat la copii este metoda chirurgicală Atunci când alegeți tacticile de tratament, este necesară o abordare individuală în fiecare caz, ținând cont de forma bolii localizarea tumorii, nivelul Clarke de invazie și grosimea tumorii Breslow, dimensiunea tumorii și modelul de suprafață Principala metodă de tratament atât a formelor locale, cât și a celor răspândite ale bolii este chirurgicală Cu formele locale de boală, se poate limita la intervenția chirurgicală (excizia tumorii în țesuturile sănătoase până la fascia) Rata de supraviețuire a pacienților cu tumori primare mici, a căror grosime nu este mai mare de mm, se apropie de % Cu formele generalizate de melanom, principala metodă de tratament este medicinală Se utilizează monochimioterapia și polichimioterapia Medicamentele care sunt utilizate cel mai frecvent în tratamentul melanomului în diverse Tabelul Regimuri de chimioterapie utilizate în formele diseminate de melanom cutanat Denumirea medicamentului Intervalul dintre Doză și modul de administrare a cursurilor de chimioterapie Dacarbazina - mg/m intravenos din prima zi a saptamani pana in a -a zi Si Nu Cisplatin mg/m IV în ziua mg/m IV în zilele , , și timp de săptămâni Vincristină , mg/m intravenos în zilele și Nidran Cisplatin Vincristină - mg/m IV în ziua mg/m IV în ziua g săptămâni , mg/m IV în zilele și Dacarbazina - mg/m intravenos din zilele la timp de saptamani Cisplatină Nidran Dacarbazină mg/m IV în ziua mg/m IV în ziua mg/m IV din zilele până la timp de săptămâni Cisplatină mg/m intravenos în ziua Notă Imunoterapia cu intron A sau roferon A în modul de milioane U/m subcutanat o dată la două zile se efectuează timp îndelungat, ca adjuvant, iar în cazul efectului chimioterapiei, pentru a crește durata remisiunii combinațiile sunt dacarbazină (DTIK), aranoză, prospidină, derivați de nitrozuree și derivați de platină (cisplatină, carboplatină și platină) Eficacitatea polichimioterapiei este cu - % mai mare decât cea a monochimioterapiei Schemele și modurile de chimioterapie sunt diferite Particularitățile evoluției melanomului cutanat la copii sunt forma nodulară de creștere, calea limfogenă a metastazelor, apariția recăderilor și a metastazelor, mai des în primul an după încheierea tratamentului (excizia tumorii) Metodele de tratament ale formelor locale și răspândite ale bolii sunt următoarele Chirurgical (excizia tumorii primare) Chirurgical + criodistrucție (cu metastaze subcutanate) Criodistrucția ca metodă independentă (cu metastaze subcutanate) Electroexcizia Imunoterapia (după excizia focarului primar) - este în studiu Radioterapia (este posibil să se folosească în caz de natură recurentă - iradierea cicatricei după excizia recidivei și iradierea metastazelor; dacă există îndoieli cu privire la radicalitatea operației) În forma diseminată a bolii (metastaze limfogene și hematogene) se utilizează chimioterapia (Tabelul ) În ciuda progreselor existente în metodele de diagnostic și tratament al tumorilor maligne, până în prezent, conform OMS, cel puțin - % dintre pacienți mor din cauza progresiei bolii în primii ani de la începerea tratamentului Opțiunile terapeutice pentru tratamentul medicamentos al melanomului pielii la copii nu au fost dezvăluite pe deplin Combinații de medicamente chimioterapice utilizate în tratamentul copiilor cu melanom cutanat diseminat Vincristină Dactinomicin Prospidin Vinblastină Bleomicin Prospidin Dacarbazina (DTIK) + imunoterapie (intre tratamente) CCNU Vincristine Platidiam Notă Medicamentele sunt utilizate în doze de vârstă bazate pe m din suprafața corpului copilului Prognosticul bolii S-a stabilit că cu nivelul III de invazie conform lui Clarke și tumori mai mici de , mm, pacienții au un prognostic favorabil al bolii La copii, s-a constatat un prognostic mai favorabil cu tratament adecvat cu o formă locală a bolii, cu invazia Clarke nivel I-III și o grosime a tumorii Breslow mai mică de , mm cu o dimensiune mică a tumorii și localizarea tumorii pe extremități Astfel, problemele diagnosticului precoce în stadiul studiilor imunologice și morfologice în melanoamele maligne ale pielii la copii continuă să se dezvolte și să se îmbunătățească În acest sens, problemele terapiei moderne adecvate pentru acest tip rar de leziune tumorală malignă continuă să fie studiate și îmbunătățite Capitolul TUMORI EPITELIALE MALIGNE LA COPII Cancer hepatocelular Tumorile hepatice primare sunt rare la copii; ele includ de la , la % din cazuri în copilărie și ocupă locul ca frecvență Rata anuală de depistare a tumorilor hepatice maligne este de , la de copii atât în Federația Rusă, cât și în străinătate Majoritatea tumorilor hepatice maligne se încadrează în două mari categorii morfologice, hepatoblastomul și carcinomul hepatocelular; % dintre tumorile hepatice la copii sunt maligne Epidemiologie și etiologie Frecvența depistarii cancerului hepatocelular la copii este de , - , la de pacienți cu boli maligne Printre copiii cu tumori hepatice, băieții predomină într-un raport de : Cel mai adesea, hepatoblastomul apare la copiii sub ani, iar în % din cazuri, tumorile hepatice la copii sunt detectate în primele luni de viață Hepatocarcinomul apare mai ales la o vârstă mai înaintată, după ani, mai ales la - ani O atenție crescândă în studiul etiologiei tumorilor hepatice la copii este acordată blastomogenezei transplacentare; există exemple de transfer perinatal al antigenului australian urmat de dezvoltarea (după - ani) a carcinomului hepatocelular Există indicii de boli și malformații congenitale care pot duce la tumori hepatice maligne sau pot fi combinate cu acestea Acestea includ deficit de α-antitripsină, ciroză hepatică, sindrom Fanconi, tirozinurie, atrezie biliară, hepatită congenitală, galactozemie Starea mamei în timpul sarcinii; utilizarea de către o femeie însărcinată a băuturilor care conțin alcaloizi; administrarea de medicamente care afectează activitatea enzimatică a celulelor hepatice poate contribui la apariția cancerului hepatic la copiii născuți din această sarcină Au fost descrise și cazuri de carcinom hepatocelular la copii cu leucemie limfoblastică care au luat zilnic metotrexat Există, de asemenea, indicii ale legăturilor dintre carcinomul hepatocelular și neurofibromatoză, polipoza familială și expunerea maternă în timpul sarcinii Anatomie patologică Microscopic, carcinomul hepatocelular diferă de hepatoblastomul prin prezența celulelor mari care sunt mai mari decât carcinomul hepatocelular normal patocitelor, precum și prezența trabeculelor, polimorfismul semnificativ al nucleelor și absența focarelor de hematopoieză La momentul diagnosticului, tumora este adesea profund invazivă sau multicentrică, făcând posibile rezecțiile tumorale radicale la mai puțin de % dintre pacienți Trebuie remarcat faptul că carcinomul hepatocelular are caracteristici ultrastructurale distinctive care îi permit să fie diferențiat de alte tumori Caracteristicile cele mai caracteristice sunt prezența nucleelor rotunde mari, localizate central, nucleoli convexi, un exces de mitocondrii mari și apariția frecventă a microvilozităților pe membrana plasmatică Stadiile bolii Problema stadializării procesului tumoral în cancerul hepatocelular rămâne destul de complicată, ceea ce este asociat atât cu latența evoluției bolii, cât și cu caracteristicile topografice și anatomice ale structurii acestui organ Se folosește o clasificare modificată a Grupului de Studiu pentru Cancer pentru Copii și a Grupului de Oncologie Sud-Vest Acest sistem se bazează pe gradul de răspândire a procesului tumoral și cantitatea de posibilă rezecție chirurgicală: • Stadiul I - este posibilă rezecția completă a tumorii mijloace de lobectomie în formă de pană sau lobectomie extinsă ca tratament inițial (leziune a unuia sau mai multor segmente); • Stadiul PA - rezecția completă a tumorii este posibilă după radiație și/sau chimioterapie ideală (mai multe segmente); • Etapa IIB - procesul captează doar o parte din cheni (toate segmentele); • Stadiul III - afectarea ambilor lobi ai ficatului; • Stadiul IIIB - afectarea limfatică regională noduri; • Stadiul GV - metastaze la distanță, indiferent de rasă extinderea tumorii tablou clinic Simptomatologia carcinomului hepatocelular este strâns legată de prevalența procesului tumoral și depinde în mare măsură de durata bolii, adică de timpul de la debutul primelor semne ale bolii până la confirmarea morfologică a diagnosticului Aproximativ % din numărul copiilor identificați sunt internați în stadiile târzii cu un tablou clinic generalizat detaliat pronunțat al bolii În stadiile incipiente ale bolii, copiii dezvoltă o serie de simptome comune: dureri periodice de zbor în abdomen, greață, vărsături, anorexie, scădere în greutate Simptome specificate poate indica doar indirect prezența unui proces tumoral și constituie așa-numitul complex de simptome tumorale, inerent atât tumorilor hepatice, cât și altor localizări ale procesului neoplazic Din păcate, în rețeaua medicală generală, aceste semne sunt adesea ignorate Apoi, primul simptom care face să suspecteze o boală este o tumoare găsită în abdomen Cele mai frecvente semne precoce ale cancerului de ficat includ dureri abdominale recurente; o creștere a circumferinței abdomenului; creșteri periodice ale temperaturii, anorexie, scădere în greutate, VSH crescut, precum și slăbiciune, vărsături periodice și anxietate "nerezonabilă" a copilului Mult mai rar la copii, se observă un debut acut al procesului, aparent asociat atât cu întinderea capsulei Lysson, cât și cu sindromul "cancer abdominal" În aceste cazuri, boala a simulat fenomenele de "abdomen acut" Cu toate acestea, acest lucru este rar la copii Diagnosticul clinic și anamnestic Dificultățile în recunoașterea clinică a tumorilor hepatice sunt asociate cu cursul lung asimptomatic, atunci când tumora crește fără modificări înregistrate în organism Cavitatea abdominală în care se palpează tumora, datorită caracteristicilor sale anatomice, oferă o aprovizionare suficientă de spațiu și, chiar și cu o dimensiune semnificativă, neoplasmul poate să nu provoace compresia organelor și țesuturilor adiacente În plus, o caracteristică esențială a evoluției tumorilor în copilărie este absența unei componente subiective, adică copilul nu poate evalua și transmite sentimentele sale La palpare în ficat, este posibil să se detecteze ganglionii tumorali doar de dimensiuni semnificative, extinzându-se dincolo de organ, provocând deformarea acestuia Nodurile de dimensiuni mai mici și localizate intraorganic sunt aproape imposibil de determinat prin palpare chiar și cu utilizarea relaxantelor musculare Palparea nu face întotdeauna posibilă stabilirea organului din care provine tumora (rinichi, glandă suprarenală, stomac etc ), dar însăși detectarea unei tumori în abdomen face posibilă conturarea unui plan pentru examinarea ulterioară a copil, pentru a selecta tehnicile de diagnostic diferenţial necesare Cercetări de laborator și biochimice Studiile de laborator relevă o anemie normocitară normocromă ușoară, o creștere a VSH, o creștere a nivelului de fibrinogen și a activității fibrinolitice, caracteristice carcinomului hepatocelular Testele funcționale ale ficatului în recunoașterea stadiilor incipiente ale unei leziuni tumorale sunt doar de importanță relativă și nu au o acuratețe diagnostică ridicată Diagnosticul imunologic Cel mai valoros test de laborator atât pentru diagnostic, cât și pentru monitorizarea progresiei procesului tumoral este reacția Abelev-Tatarinov Acesta este un test serologic pentru alfa-fetoproteina fetală (AFP) Producerea de AFP de către carcinoame hepatocelulare, hepatoblastoame și teratoblastoame este utilizată pe scară largă în diagnosticarea și evaluarea tratamentului acestor forme de tumori Alte teste de diagnostic includ o evaluare serologică a prezenței antigenului virusului hepatitei B, antigenul australian În prezent, credem că copiii cu prezența antigenului virusului hepatitei B ar trebui alocați unui grup separat de dispensar și supuși unor examinări mai frecvente și mai aprofundate, spre deosebire de restul contingentului de copii Metode radiologice, ultrasonice și invazive de diagnosticare Una dintre cele mai accesibile metode de examinare a ficatului este hepatoscintigrafia cu radionuclizi Sensibilitatea diagnostică a acestei metode variază de la la %, dar specificitatea este extrem de scăzută Pe scanări, în majoritatea cazurilor este imposibil să se determine natura modificărilor detectate la nivelul ficatului O imagine similară poate da tumori benigne și maligne, metastaze și hiperplazie, chisturi, abcese și boli parazitare În ultimul deceniu, ultrasunetele au fost folosite în mod activ pentru a diagnostica tumorile hepatice Tomografia cu ultrasunete (UST) este deosebit de valoroasă pentru detectarea maselor într-un ficat mărit și pentru diferențierea tumorilor solide de cele chistice Cu toate acestea, atât hepatoblastomul, cât și carcinomul hepatocelular au zone hiperecogene difuze, ceea ce face diagnosticul diferențial dificil Tumorile benigne sunt slab ecogenice, iar hemangioamele și alte tumori vasculare conțin zone cu ecogenitate diferită Metoda cu ultrasunete este cea mai economică și cea mai ieftină metodă de diagnosticare instrumentală Este destul de informativ, sensibilitatea sa variază de la la % Folosind metoda cu ultrasunete, este destul de des posibil să se detecteze formațiuni în ficat, dar este dificil să se determine localizarea inițială - un segment al ficatului, deși proporția formațiunii poate fi stabilită cu mare precizie Anumite dificultăți apar în determinarea extinderii procesului tumoral atât în interiorul ficatului, cât și pe țesuturile și organele din jur Avantajele metodei includ non-invazivitatea, care distinge favorabil metoda cu ultrasunete de angiografie și tomografia computerizată cu raze X cu amplificare intravenoasă Combinația de ultrasunete Cercetarea kovo cu o biopsie prin puncție prin aspirație sporește eficacitatea și specificitatea acesteia Metoda este utilizată cu succes pentru a determina dinamica unei tumori în timpul tratamentului său preoperator cu chimioterapie La majoritatea întrebărilor legate de prevalența tumorilor hepatice se poate răspunde prin tomografia computerizată axială (CT) În plus, CT are o valoare deosebită pentru determinarea gradului de prevalență, a limitelor anatomice ale tumorii și a posibilității de rezecție a acesteia Scanarea CT are o importanță deosebită pentru diagnosticul tumorilor lobului stâng al ficatului, când diagnosticul angiografic este adesea dificil sau complet exclus Folosind metoda CT, formațiunile chistice și solide din ficat sunt diferențiate destul de sigur Densitometria utilizată în această tehnică distinge cu ușurință între incluziunile de grăsime, gaze și var Pe tomogramele computerizate este clar vizibilă capsula de formare, în funcție de care se determină infiltrația tumorală și gradul de invazie Trebuie remarcat faptul că carcinomul hepatocelular se caracterizează printr-o lichefiere mai mică în comparație cu hepatoblastomul și țesutul înconjurător; în cazuri rare, densitatea este aceeași În plus, abundența incluziunilor calcaroase este caracteristică cancerului hepatocelular Prin scanarea CT se poate determina starea ganglionilor limfatici regionali ai hilului hepatic, ceea ce este necesar și pentru alegerea tacticii de tratare a pacientului Recent, s-a folosit pe scară largă o combinație de tomografie computerizată cu biopsie prin puncție aspirație, care poate fi efectuată vizând orice lob al tumorii de la la cm, indiferent de adâncime Puteți alege calea optimă pentru ca acul să se deplaseze departe de zonele "periculoase" Această combinație a două metode de cercetare are o specificitate ridicată, deoarece combină cele mai bune capacități de diagnostic ale fiecăreia dintre ele Tomografia computerizată face posibilă determinarea răspândirii procesului tumoral către organele și țesuturile înconjurătoare, vizualizarea destul de bine a vaselor atât în interiorul ficatului, cât și în regiunea porții, precum și vena cavă inferioară și aorta Cu toate acestea, în determinarea afilierii histologice a unei tumori hepatice maligne, CT are valoare diagnostică mică Studiile CT sunt semnificativ dificile la copiii sub an, la care, din cauza lipsei unui strat de grăsime subcutanat, este dificil să se determine limitele dintre țesuturile și formațiunile individuale Obținerea unei imagini de înaltă calitate pe tomograme este dificilă și din cauza pneumatozei intestinale fiziologice și a mobilității copiilor Dificultate de a distinge leziunile hepatice miliare multiple de cele difuze non-neoplazice procese care apar adesea în copilărie Tranziția tumorii hepatice la țesuturile și/sau organele din jur nu este întotdeauna vizualizată dacă zona este mică și nu a căzut în "tăietură" În plus, expunerea la radiații cu CT nu este mai mică decât în cazul radiografiei convenționale, iar atunci când se utilizează amplificarea intravenoasă sau biopsia cu ac, metoda nu mai poate fi numită neinvazivă Laparoscopia și biopsia de aspirație percutanată a ficatului sunt una dintre cele mai precise metode de cercetare care permit examinarea suprafeței ficatului și prelevarea materialului din zona de interes pentru analize histologice și citologice Cu toate acestea, laparoscopia are o serie de dezavantaje semnificative Deci, în timpul laparoscopiei, secțiunile superioare și posterioare ale ficatului și modificările focale în adâncimea organului rămân inaccesibile pentru controlul vizual În plus, volumul mic al cavității abdominale la copii, prezența clară a aderențelor, atât congenitale, cât și iatrogene, duc la dificultăți și erori frecvente în diagnosticul laparoscopic Biopsia prin aspirație face posibilă obținerea de material citologic și în , % din cazuri rezolvarea problemei prezenței unui proces tumoral în ficat Din păcate, posibilitățile de biopsie prin aspirație sunt limitate doar prin determinarea prezenței și naturii tumorii, a formei ei histologice Nu este recomandabil să se determine prevalența procesului tumoral în interiorul ficatului și dincolo de acesta prin metoda puncției Cu toate acestea, nu este întotdeauna sigur că acul va pătrunde în țesuturile alterate patologic Doar rezultatele pozitive ale puncției au valoare diagnostică, iar datele negative nu exclud leziunile tumorale ale ficatului; focarele situate în secțiunile superioare ale parenchimului hepatic sub cupola diafragmei fac dificilă studiul În plus, utilizarea acestei metode nu garantează deteriorarea organelor învecinate sau a vaselor mari cu complicații ulterioare Dacă problemele de diagnostic nu au fost rezolvate sau sunt rezolvate în mod ambiguu, atunci se utilizează angiografia Dintre metodele invazive, această metodă este cea mai informativă; se realizează prin examinarea cu contrast cu raze X a vaselor organului afectat Se știe că într-o examinare convențională cu raze X a ficatului, țesutul acestuia este omogen, deoarece acest organ este lipsit de contrast natural și, de asemenea, nu există nicio diferență semnificativă între ficatul în sine și țesuturile înconjurătoare În acest sens, examinarea cu raze X a ficatului devine posibilă numai atunci când se creează un contrast artificial de focare și țesuturi situate în exterior și în ficatul însuși Acest lucru se poate realiza prin contrastarea sistemelor tubulare ale ficatului Valoarea informativă a angiografiei în depistarea modificărilor patologice la nivelul ficatului este de , % Astfel, folosind angiografia pentru un proces neoplazic suspectat în ficat, nu putem doar să confirmăm sau să respingem presupunerea noastră, ci și să localizăm în mod clar zona anatomică a leziunii (lobul, segmentul), să determinăm natura leziunii (benign, malign) ) și să determinăm varianta histologică a tumorii, adică să se realizeze un început cât mai devreme posibil al tratamentului Tratament Principala metodă de tratament este chirurgicală în cantitate de hemihepatectomie În prezent sunt în curs de desfășurare studii de polichimioterapie și radioterapie, dar rezultatele acestora sunt încă ambigue Tumori ale tractului gastrointestinal Tumorile maligne epiteliale (canceroase) ale tractului gastrointestinal sunt mult mai puțin frecvente la copii decât la adulți și reprezintă , până la % din toate tumorile solide din copilărie și % dintre tumorile cu cel mai nefavorabil rezultat În cele mai multe cazuri, cancerul de tract digestiv la copii are un prognostic nefavorabil, deoarece este diagnosticat mai des întâmplător, într-un stadiu avansat, ceea ce se explică prin lipsa de vigilență oncologică a medicilor pediatri în identificarea acestor tumori Doar dezvoltarea diagnosticului precoce al tumorilor și identificarea unui contingent de pacienți cu afecțiuni precanceroase pot crește semnificativ ratele de supraviețuire Epidemiologie și etiologie Studiile epidemiologice au arătat că factorii geografici joacă un rol în dezvoltarea carcinoamelor de organe care sunt direct expuse la agenții cancerigeni din mediu, cum ar fi cancerele gastrice și de colon Cu toate acestea, nu a fost încă posibil să se identifice care sunt agenții cancerigeni responsabili pentru dezvoltarea cancerului de stomac și intestinal la adulți și cu atât mai mult la copii Este cunoscută o singură afecțiune precanceroasă a intestinului gros de origine genetică - polipoza intestinală familială, transmisă printr-un tip dominant Având în vedere carcinoamele "tubului intestinal", trebuie avut în vedere că acest tip de cancer este cel mai frecvent în straturile inferioare ale grupurilor socio-economice ale populației Băieții au șanse de aproape ori mai mari decât fetele de a dezvolta cancer la tractul gastrointestinal Anatomie patologică De la la % din neoplasmele maligne ale tractului gastrointestinal sunt adenocarcinoame Patomorfologia tuturor tipurilor de cancer al tractului gastrointestinal la copii este aproape aceeași și nu diferă de cea la adulți Metastaza cea mai frecventă este prin tractul limfatic, dar depinde de localizarea tumorii și de structura histologică a acesteia Metastazele hematogene apar în principal în ficat, dar metastazele hepatice pot apărea și pe cale limfogenă Metastazele hepatice sunt adesea multiple, apărând în principal în lobul drept Metastazele la alte organe sunt mai puțin frecvente Destul de des există metastaze de implantare în peritoneu și diseminarea nodurilor tumorale în mezenter și anse intestinale Stadiile bolii Pe baza estimărilor raportului dintre celulele diferențiate și nediferențiate și gradul de invaziune tumorală în peretele organului afectat, clasificarea TNM este cea mai potrivită pentru adenocarcinoame tablou clinic În stadiile inițiale, cancerul tractului gastrointestinal se caracterizează prin absența semnelor patognomonice Cele mai importante simptome ale stadiilor inițiale ale unei boli tumorale pot fi împărțite în grupuri principale • Grupa I Încălcări, manifestate prin anxietate vagă, ușoară deteriorare a stării de bine, pierderea greutății corporale și a poftei de mâncare, slăbiciune, stare de rău, oboseală Nu există semne specifice de afectare a tractului gastrointestinal • a -a grupă Clinica bolii corespunde întregului complex de simptome tipice și atipice binecunoscute ale bolilor banale ale "tubului alimentar" inerente copiilor mai mari Prin urmare, colecistita cronică, gastrita, enterocolita, uneori ulcerul gastric sunt adesea diagnosticate la început a bolii, iar pacientului i se prescrie o dietă adecvată, tratament Inițial un astfel de tratament are succes, ceea ce îi liniștește pe părinții copilului și dezorientează medicul curant • Grupa a -a Simptomele specifice organului afectat apar cu pierderea poftei de mâncare, tulburări digestive: diaree, constipație, arsuri la stomac, eructații, balonare, greață, vărsături (de la simpla regurgitare a alimentelor tocmai înghițite până la vărsături cu mase stagnante, adesea amestecate cu sânge), sângerare intestinală de intensitate variată Diagnosticare În stadiile incipiente ale dezvoltării cancerului de tract gastrointestinal, datele anamnestice și rezultatele unei examinări obiective sunt foarte rare și nespecifice Nu toți părinții acordă aceeași importanță tulburărilor funcțiilor stomacului și intestinelor, dacă sunt ușoare S U A Numai printr-o examinare riguroasă, este posibil să se identifice mici modificări ale organului afectat cauzate de procesul tumoral, prin urmare, chiar și plângeri și încălcări minore ar trebui să fie acordate o atenție deosebită Deja o combinație de trei semne: pierderea poftei de mâncare, slăbiciune nerezonabilă și pierderea în greutate a pacientului este suficientă pentru a prescrie o examinare adecvată pentru copil Dacă se suspectează o tumoare a intestinului, este necesar să se palpeze cu atenție abdomenul în diferite poziții ale copilului bolnav pe spate, pe partea stângă și dreaptă, în picioare Pentru tumorile situate jos în zona rectosigmoidă, este necesară utilizarea unui examen digital rectal, care permite identificarea nu numai a tumorii în sine, ci și a relației acesteia cu uterul, vezica urinară Locul principal în diagnosticul tumorilor tractului gastrointestinal este ocupat de studiile cu raze X și endoscopice Folosind aceste tehnici, este posibilă identificarea modificărilor caracteristice precancerului și trecerea acestuia la cancer în perioada în care încă nu există infiltrare a membranei musculare și apare doar pe suprafața membranei mucoase sub forma unui tubercul separat sau polip Tratament Pentru carcinoamele tractului gastrointestinal, rezecția radicală este metoda de alegere și oferă speranță pentru o recuperare completă Polichimioterapia folosită recent nu aduce rezultatele dorite și necesită studii suplimentare Tumori ale rinichilor Una dintre cele mai rare tumori epiteliale ale rinichilor este carcinomul cu celule renale (carcinomul cu celule clare, adenocarcinomul cu celule renale) Tumora a fost descrisă și studiată pentru prima dată de Grawitz în Epidemiologie și etiologie Frecvența cancerului renal la copii variază între , - , % Boala este mai frecventă la persoanele cu vârsta peste ani și afectează de obicei doar un rinichi Etiologia cancerului renal la copii este necunoscută În prezent, în diverse surse din literatură, sunt exprimate ipoteze despre relația dintre carcinomul cu celule clare și malignitatea chisturilor renale care se dezvoltă în boala Hippel-Landau (angiomatoza ereditară a retinei și cerebelului), necroza papilelor renale datorită utilizării fenacetinei Anatomie patologică Patologii clasifică carcinomul cu celule clare ca o tumoare glandulare (adenocarcinocarcinom) mămică) Microscopic, țesutul tumoral seamănă cu tubii renali Adenocarcinomul cu celule renale metastazează predominant hematogen la plămâni, ficat, oase și rinichi contralateral Deseori observat și mod limfogen de metastază, în primul rând în ganglionii limfatici regionali Stadiile bolii Combinația dintre clasificarea TNM și criteriul pentru invazia venoasă oferă cea mai precisă definiție a amplorii procesului Tabloul clinic al carcinomului cu celule renale constă din simptome generale și locale Simptomele generale sunt caracteristice tuturor localizărilor tumorilor la copii și sunt indicate de un complex general de simptome tumorale Simptomele locale includ triada clasică de hematurie, durere și umflături palpabile Există un sindrom paraneoplazic caracteristic carcinomului renal la copii Acestea sunt disfuncția hepatică, care este eliminată după îndepărtarea tumorii primare, și sindroamele care se manifestă ca urmare a producției ectolice a diverșilor hormoni, inclusiv hormonul paratiroidian (hipercalcemie), eritropoietina (calcemie), gonadotropina (ginecomastie) etc De asemenea, trebuie remarcat faptul că copiii cu carcinom cu celule renale sunt de obicei mai în vârstă decât cei cu tumoră Wilms; vârsta lor medie este de ani Diagnosticare Examinarea cu raze X joacă un rol principal în diagnosticarea cancerului renal la copii Rezoluția mare are angiografie, în special aortografie abdominală Tratament Îndepărtarea completă a tumorii poate vindeca pacientul, dar prognosticul este nefavorabil din cauza recidivei postoperatorii Tumora este radiosensibilă Adenocarcinoame ale cortexului suprarenal Cancerul cortexului suprarenal este un neoplasm rar atât la adulți, cât și la copii Frecvența estimată a acestei boli este de , % din toate neoplasmele maligne din copilărie și apare într-un raport de la de copii Toate formele de cancer ale cortexului suprarenal la copii pot fi împărțite în funcție de cursul clinic în două grupe mari: tumori hormonal active de dimensiuni relativ mici și tumori hormonal inactive, dar de dimensiuni considerabile Epidemiologie și etiologie Carcinoamele corticosuprarenale sunt asociate cu alte defecte de dezvoltare precum hemihipertrofia, anomalii ale tractului urinar, sindrom Beckwith-Wiedemann La pacienţii cu corticală Cinoamele suprarenale au adesea o altă tumoare primară, cum ar fi cea a creierului, tumora lui Wilms; Sindromul Cushing poate apărea, în special la copiii sub ani Anatomie patologică Microscopic, orice tip de celule caracteristice unui adenom poate fi detectat în tumori; se deosebesc prin variabilitatea semnificativă a structurii histologice Se observă, de asemenea, atipia nucleelor, deși aceste semne nu sunt criterii de încredere pentru malignitate Tabloul clinic al carcinomului corticosuprarenal depinde de natura secreției hormonale de către tumoră Cea mai frecventă manifestare endocrină este sindromul Cushing asociat cu producția în exces de glucocorticoizi Diferențierea formei suprarenale a sindromului Cushing de pituitară este relativ simplă, deoarece tumora glandei suprarenale este identificată prin ecografie sau tomografie computerizată; în plus, concentrația de cortizol în plasma sanguină crește și, prin urmare, este suprimată producția de ACTH de către glanda pituitară, a cărei concentrație scade Diagnosticare O creștere a conținutului diverșilor hormoni suprarenalii și a metaboliților acestora, precum și o încălcare a mecanismelor normale de reglare hormonală, sugerează prezența unei tumori maligne la un copil Pentru a identifica partea leziunii, gradul de malignitate și prevalența procesului tumoral, se utilizează biopsia aspirativă, urografia excretorie, ultrasunetele și tomografia computerizată și angiografia Tratament Cel mai bun efect este obținut prin îndepărtarea radicală a tumorii Uneori, după operație, se prescrie radioterapie și polichimioterapia Prognosticul este prost, vindecarea se realizează în maxim % din cazuri Cancer mamar Tumorile epiteliale maligne ale glandei mamare în copilărie sunt extrem de rare și reprezintă , % din toate neoplasmele maligne din copilărie Epidemiologie și etiologie Cancerul de sân în copilărie se manifestă cel mai adesea la vârsta prepuberală și pubertară, ceea ce poate fi explicat prin modificări hormonale din corpul copilului, fără a exclude predispoziția familială ereditară Rata de supraviețuire la cinci ani a copiilor cu cancer de sân este mai bună decât cea a adulților, deoarece copilul are mai puțin țesut mamar și, prin urmare, tumora este depistată într-un stadiu mai precoce Anatomie patologică Imaginea macro și microscopică a tumorilor epiteliale ale glandelor mamare la copii nu este mult diferită de cea a adulților Metastazele cancerului de sân apar prin căile limfatice și vasele de sânge; metastazele hematogene la distanță la copii sunt destul de rare Metastazele limfogene la ganglionii limfatici regionali se dezvoltă mai târziu decât la adulți În prezent, nu există o clasificare clinică a cancerului de sân dezvoltat special pentru copilărie Cazurile rare ale diagnosticului său se încadrează bine în clasificările clinice dezvoltate pentru adulți Manifestări clinice și diagnostic Manifestările clinice ale cancerului de sân la copii sunt similare cu adulții Diagnosticul unei tumori mamare la un copil nu provoacă dificultăți deosebite, deoarece glanda este mică și tumora este bine conturată Cel mai adesea, glanda este densă, dureroasă la palpare; rar întâlnit pete de la mamelon Când se efectuează un diagnostic diferențial, ar trebui să ne amintim pseudohipertrofia glandelor mamare (de obicei bilaterale) la fetele obeze, hipertrofia glandulară în perioada prepuberală și pubertatea precoce Asemănarea simptomelor timpurii ale tumorilor maligne și benigne ale glandelor mamare îi obligă pe oncologi să efectueze diagnostice diferențiale între ele Cea mai accesibilă și mai informativă în acest caz este o biopsie prin puncție urmată de un examen citologic Tratament Problemele de tratament al cancerului de sân în copilărie nu pot fi considerate dezvoltate până acum Datorită grupurilor mici de pacienți, radioterapia și chimioterapia nu au fost dezvoltate Chirurgia radicală, de cele mai multe ori rezecția sectorială extinsă, rămâne metoda de elecție După o astfel de operație, prognosticul este favorabil, deși pot exista recidive locale tumori ale pielii Cancerul de piele la copii este rar - până la , % din toate tumorile de piele la copii Epidemiologie și etiologie Principalul factor etiologic în dezvoltarea cancerului de piele atât la copii, cât și la adulți este radiațiile ultraviolete, urmate de substanțele chimice cancerigene, radiațiile ionizante și imunodeficiența, afecțiunile imunosupresoare, în principal xeroderma pigmentară, care este un precancer obligatoriu al pielii Datele epidemiologice din diverse zone geografice au arătat o creștere a carcinomului scuamos și bazocelular la populația albă din apropierea ecuatorului Anatomie patologică și stadializare După structura histologică, se disting două forme de cancer de piele: cancerul bazocelular (basaliom) și cancerul cu celule scuamoase (spinoliomul) Clasificarea stadializării clinice a cancerului de piele utilizată în oncologia pediatrică este similară cu cea a adulților tablou clinic Manifestările clinice ale diferitelor forme histologice de cancer variază Carcinomul bazocelular în cele mai multe cazuri este localizat pe față Clinic, se caracterizează prin apariția unui nodul de consistență densă, care se contopește cu pielea sau iese deasupra suprafeței sale Pielea de deasupra formațiunii este subțire, atrofică În viitor, lângă nodul apar noi formațiuni de același fel, care se contopesc cu prima, formând un rolă - un "șir de perle" Tumora se dezvoltă lent, nu există modificări reactive, iar starea pacienților pare să fie satisfăcătoare Carcinomul bazocelular crește lent și se răspândește la țesuturile înconjurătoare și subiacente, mușchi, cartilaj și oase Cu toate acestea, atunci când afectează mucoasele, se comportă mai agresiv decât carcinomul spinocelular, pătrunzând adânc în țesuturile din jur Metastazele în cancerul bazocelular de obicei nu apar, cu excepția cazului în care cancerul se dezvoltă în imediata apropiere a ganglionului limfatic care este implicat în proces Carcinomul scuamos este localizat în principal pe pielea feței, auricule, extremități superioare și inferioare, organe genitale externe În copilărie, apare de obicei pe fondul xerodermei pigmentare Carcinomul cu celule scuamoase se dezvoltă mai rapid și metastazează mai frecvent Cele mai agresive tumori sunt localizate pe trunchi, membre și scalp Metastazele la distanță apar târziu și sunt rare Diagnosticare Confirmarea și clarificarea diagnosticului în cancerul de piele se realizează prin biopsie Diagnosticul final al cancerului de piele, mai ales în stadiile incipiente ale bolii, este pus de către anatomopatolog și nu de către clinician Prin urmare, orice manipulări cu tumori și ulcere de natură neclară sunt posibile numai după ce a fost efectuată o biopsie și a fost stabilit diagnosticul Tratament Principalele metode sunt excizia tumorii și radioterapia Capitolul TUMORI BENIGNE LA COPII Tumori și formațiuni de oase asemănătoare tumorilor O serie de procese benigne din oase trebuie recunoscute și diferențiate de tumorile maligne, ceea ce previne consecințele tratamentului nejustificat Unele dintre ele pot apărea ca reacție la traume, dar în unele cazuri nu poate fi stabilită, altele - hamartom sau creșterea adevărată a țesutului intact in situ Alte procese, mai puțin studiate, sunt considerate benigne cu posibilă degenerare malignă Osteomul osteoid apare cu frecventa moderata la adolescenti, in special la baieti Se manifestă de obicei la femur sau tibie, mai rar la nivelul coloanei vertebrale, humerus sau falange Simptomul clinic cardinal este durerea, inițial surdă și agravată de sarcinile axiale, mai des noaptea, calmând după administrarea acidului acetilsalicilic După câteva săptămâni sau luni, durerea începe să se intensifice și să se localizeze, dar nu există semne locale de inflamație Radiografiile au valoare diagnostică, pe care se poate vedea un focar clar definit de țesut osteoid, înconjurat de os sclerotic Uneori pot fi detectate calcificari osteoide Tratament chirurgical: tumora trebuie îndepărtată complet pentru a preveni dezvoltarea recăderilor Semne similare sunt observate în osteoblastom, dar sunt mai mari și osteoscleroza este mai puțin pronunțată în acesta Este mai des decât osteomul osteoid localizat la nivelul coloanei vertebrale Defectele corticale fibroase (benigne) sunt localizate excentric și provin în principal din periost, distrugând stratul osos din exterior Acestea apar la % dintre băieți și % dintre fete, cel mai adesea între și ani, și pot persista până la adolescență și mai departe Localizarea defectului este întotdeauna în metafizele oaselor tubulare lungi, de obicei lângă articulația genunchiului Semnele lor radiografice sunt caracteristice Aceste leziuni sunt de obicei asimptomatice și dispar spontan Este necesar să le recunoaștem, deoarece pot fi confundate cu o tumoare malignă Fibromul neosificant, sau fibroxantomul, este frecvent la copiii mai mari sau adolescenții și poate fi asociat cu un defect cortical fibros În aproape jumătate din cazuri, este descoperit întâmplător pe radiografii Simptomele sunt de obicei absente, dar uneori pacientul poate fi deranjat de dureri constante ale osului Mai întâi recunoscut com poate servi drept fractură patologică a acestuia Pe picioare, oasele sunt afectate mai des Aspectul radiografic al leziunii lor rare, fimbriate este atât de caracteristic încât nu este necesară biopsie Tratamentul nu se efectuează Vindecarea spontană poate apărea în câteva luni sau ani Chiuretajul sau alte intervenții sunt necesare atunci când osul este subțiere sau rupt Osteocondromul (exostoza cartilaginoasă) este o singură leziune corespunzătoare celei din osteocondromatoză (exostoză multiplă ereditară) Poate apărea în orice os care se formează pe bază de cartilaj, mai ales la capetele tibiei sau femurului, mai aproape de articulația genunchiului Creșterea începe în copilărie sau la începutul adolescenței și se termină cu închiderea plăcilor epifizare adiacente când are loc osificarea cartilajului Un pacient poate avea un neoplasm sau durere la o fractură Caracteristicile radiografice sunt caracteristice Unele neoplasme au o tulpină Reactivarea spontană a creșterii apare rar, uneori după o fractură În astfel de cazuri, trebuie suspectată o tumoare malignă și trebuie efectuată o biopsie În scop profilactic, trebuie îndepărtat, mai ales dacă este însoțit de orice simptome Encondromul se referă la tumori solitare corespunzătoare celor din encondromatoza multiplă (boala Ollier) Este mai puțin frecventă decât osteocondromul, mai des în oasele metacarpiene, metatarsiene și falangele Această formațiune deformatoare se manifestă clinic prin fracturi patologice Pe radiografii se pot observa focare rotunjite de os rar cu subțierea și distrugerea parțială a stratului cortical și intercalate cu calcificări Procesele din oasele mâinilor și picioarelor sunt benigne; în oasele tubulare lungi, diafiza lor sau oasele membranoase pot deveni maligne Din punct de vedere histologic, ele sunt greu de distins de tumorile maligne Tratamentul consta in exfolierea neoplasmelor evident benigne sau excizia larga a celor suspecte de malignitate Un chist solitar (cu o singură cameră) este o afecțiune limită între displazie și o tumoare adevărată Se determină pe lângă placa epifizară, migrează spre diafiză cu creșterea osoasă Cavitatea unui chist cu o singură cameră sau cu mai multe camere conține lichid sau sânge Natura chisturilor este necunoscută Au fost asociate cu hematoame traumatice Simptomele sunt absente sau minime Chisturile se pot prezenta ca o fractură patologică Radiografia arată o zonă de rarefacție care nu traversează placa epifizară Aceste modificări se pot rezolva spontan Cu localizarea chisturilor în oasele brațului, tratamentul nu este necesar; în oasele piciorului, acestea trebuie decorticate sau excizate pentru a preveni o posibilă fractură Desmond Desmoizii sunt uneori diagnosticați greșit ca fibrosarcoame Cu toate acestea, sunt benigne din punct de vedere biologic și pot fi supuse unei intervenții chirurgicale conservatoare Unele dintre aceste tumori, precum și hamartomul fibros, fibromatoza digitală din copilărie și fibromatoza colii, sunt frecvente la copiii din copilăria timpurie și mijlocie Lipoblastomul și lipoblastomatoza benignă Acestea sunt tumori rare, dar tipice la copii, care în % din cazuri apar înainte de vârsta de ani În special la această grupă de vârstă, lipoblastomul benign trebuie diferențiat de tumorile mixoide maligne sau de liposarcoamele bine diferențiate Clinic se prezintă ca formațiuni izolate, bine delimitate (lipoblastom) sau dureroase la palpare și formațiuni infiltrative (lipoblastomatoză), localizate pe membre în % din cazuri Este probabil ca masele lipoblastomate sa reprezinte o crestere anormala a tesuturilor embrionare dupa nastere si constau din lipoblaste embrionare cu diferite grade de diferentiere si capilare plexiforme intr-o stroma mixoida libera cu o diviziune lobulara distincta a tesutului adipos Tratament Excizia locală poate fi însoțită de recidivă, care apare mai ales în decurs de luni, dar metastazele nu sunt observate niciodată Hemangiopericitom Aceste tumori, descrise pentru prima dată în de Stout, sunt predominant benigne Cu toate acestea, în unele cazuri, acestea tind la recidive locale și metastaze Localizarea cea mai frecventă este extremitățile inferioare, pelvisul și spațiul retroperitoneal Se recomandă excizia locală largă pentru a evita recidiva Hemangiopericitomul la nou-născuți diferă de hemangiopericitomul la copiii sub luni și este predominant congenital Leziunea provine de obicei din glanda salivară sau din țesuturile moi ale capului și gâtului sau din extremitățile inferioare În ciuda posibilelor dovezi de malignitate histologică, recidivele locale și/sau metastazele nu sunt observate după intervenția chirurgicală radicală Hemangiopericitomul neonatal trebuie diferențiat de hemangioendoteliomatoza sistemică și limfangiomul angiosarcom Angiosarcomul este o tumoare ale cărei celule seamănă cu celulele epiteliale normale Spre deosebire de alte tumori ale țesuturilor moi, angiosarcoamele se găsesc în principal în țesuturile moi superficiale sau în piele Într-o serie de observații de angiosarcoame cutanate raportate în SUA (Armed Forces Institute of Pathology), au fost diagnosticate la pacienți sub ani Din punct de vedere clinic, aceste tumori se prezintă sub formă de noduli plini de sânge, infiltrați în piele, cu tendință de a se ulcera Limfangiosarcomul se dezvoltă cu țesut limfedematos alterat cronic Tratament Este indicată excizia radicală largă a tumorii, dar recurența și metastazele pulmonare sunt frecvente Angiosarcomul (profund) apare adesea la nivelul membrelor sau în cavitatea abdominală; tumorile mari pot fi uneori complicate de coagularea sângelui afectată Tumori benigne ale pielii și anexelor acesteia Nevi sunt numite formațiuni congenitale sau extrauterine (dobândite) de diferite culori, a căror dezvoltare se bazează pe modificări ale naturii embrionare Conțin celule nevuale; această caracteristică este cea principală Nevii sunt clasificați ca tumori benigne ale pielii, cu toate acestea, în unele cazuri, tumorile maligne pot apărea din nevi Nevii pigmentați congenitali cresc de obicei lent odată cu creșterea corpului, iar în unele cazuri, până la pubertate, creșterea lor se oprește De obicei, nevii, după ce au atins o anumită dimensiune, rămân neschimbați în viitor La pacienții cu nevi congenitali, dezvoltarea tumorilor maligne din acestea este relativ rară; aproximativ % din populație are pete pigmentate și nepigmentate congenitale, dar numărul de melanoame este mic Pe de altă parte, nevii care apar în perioada extrauterină sunt rari, dar tumorile maligne apar din ele mult mai des Acest lucru este facilitat în primul rând de traume, prin urmare, în scopul prevenirii, este necesar să se protejeze "semnele de naștere" de deteriorare Creșterea, inflamația, infiltrarea nevului ar trebui să determine pacientul să consulte un medic și să atragă atenția acestuia din urmă Există indicii ale rolului eredității și predispoziției la nevi Formarea nevilor pe piele este uneori combinată cu malformații ale organelor interne, ale sistemului nervos, oaselor, dinților, distrofii generale și tulburări endocrine; astfel de cazuri sunt considerate sindroame și boli nevoide La Nevii și sindroamele nevoide ale copiilor sunt o boală comună Pe pielea fiecărei persoane apar până la - de modificări de natură nevoidă Împarte nevii în veruci, pigmentați, organici și sistemici Se utilizează următoarea clasificare a bolilor nevi și nevoide la copii: • vasculare; • angiom; • pigment; • hiperkeratotic; • adenomatos; • cistomatoase sau ateromatoase; • fibromatos; • boli şi sindroame nevoide Nevi pigmentați la copii se dezvoltă de obicei la vârsta de - ani Sunt pete sau formațiuni compactate de diferite dimensiuni și forme de maro, maro sau negru Aceste formațiuni au consistența pielii normale sau sunt oarecum îngroșate; apar ca urmare a depunerii de pigment (melanina) si inmultirii celulelor care contin pigmentul Celulele nevului găsite în nevii pigmentați sunt formațiuni rotunde cu un nucleu mare, asemănătoare celulelor epitelioide, conțin pigment și sunt situate direct sub epidermă sau în țesutul conjunctiv al dermului S-a sugerat că celulele nevului provin din epiteliu sau din țesutul conjunctiv În prezent, punctul de vedere predominant este despre relația nevi cu melanocitele - celule formatoare de pigment ale stratului bazal, care au o origine neurogenă și provin din elementele tecii nervoase Această viziune explică într-o anumită măsură combinația de nevi ai pielii cu malformații ale sistemului nervos Nevii pigmentați congenitali se găsesc, pe lângă piele, în sclera, în sistemul nervos central Nevii pigmentați variază în dimensiune și uneori se răspândesc în zone mari ale pielii Uneori, petele de nevus sunt situate de-a lungul nervului (naevus linearis) Suprafața nevului poate fi netedă, aspră sau neruoasă (naevus verrucosus) Creșterea părului (naevus pі-losus) este adesea observată pe semnele de naștere pigmentate Un nevus păros poate ocupa zone mari ale pielii, care în astfel de cazuri este semnificativ pigmentată și acoperită cu păr Nevii pigmentați pot apărea și pe mucoasa bucală Prognosticul nevilor pigmentați este diferit În cazuri foarte rare, ele pot dispărea spontan Dezvoltarea melanomului malign din acestea este rar observată Cele mai periculoase din punct de vedere al renașterii sunt nevii pigmentați netezi, plate și neverrucoși, fără păr Nevii pigmentați localizați pe extremitățile inferioare sunt de mare pericol Nevii extrauterini sunt mai predispuși să degenereze în tumori maligne decât cele intrauterine Malignitatea nevilor pigmentați apare mai des ca urmare a vătămării lor (tăieri, pieptăni, cauterizare) și uneori ca urmare a factorilor endocrini (pubertate) Semnele degenerarii maligne a nevilor pigmentați sunt o creștere a dimensiunii petei pigmentare, îngroșarea și intensificarea culorii acesteia și, uneori, o scădere a pigmentării, apariția de noduli denși (sateliți) sau pete pigmentate în jurul nevului de la suprafață, o creștere a ganglionilor limfatici regionali În cele mai multe cazuri, acestea nu necesită intervenție Îndepărtarea este recomandată atunci când nevii sunt localizați în locuri supuse iritației constante, sau în scop cosmetic sau, bineînțeles, în cazuri de malignitate incipientă În astfel de cazuri, se recomandă excizia chirurgicală sau electroexcizia cu captarea suficientă a țesutului sănătos atât în lățime cu - cm, cât și în adâncime De asemenea, este recomandabil să utilizați terapia cu raze X cu focalizare scurtă de până la - Gy Nevii mici cu suspiciune de degenerare malignă trebuie mai întâi supuși radioterapiei cu focalizare scurtă; în viitor, după diminuarea fenomenelor reactive, se îndepărtează resturile tumorii chirurgical (excizie) sau electroexcizie Pentru tumorile mai mari se utilizează radioterapia ( - Gy), îndepărtarea radicală a tumorii și ganglionii limfatici regionali Când pete pigmentare sunt localizate pe față, crioterapia este utilizată cu o expunere la îngheț de - s Lentigo este o pată, bine definită, plată sau ușor ridicată deasupra nivelului pielii din jur, galben-maro sau maro închis Aceste pete pot fi solitare sau împrăștiate; mai des sunt observate pe fata in adolescenta Dezvoltarea este de obicei benignă Nevus albastru (naevus cocrulens) - formarea de contururi rotunjite, ușor în creștere deasupra nivelului pielii, de dimensiunea unei linte sau mai mult, albastru sau negru Textura este de obicei moale Nevii albaștri sunt mai des localizați pe față și pe membrele superioare Histologic, nevusul albastru este format din melanoblaste fusiforme cu procese localizate în grupuri în părțile mijlocii și inferioare ale dermului vânt nevi albastru- frecvente, de obicei sunt benigne Relația dintre nevusul albastru și melanom este discutabilă Majoritatea autorilor consideră nevii albaștri drept neoplasme benigne, rareori transformându-se în melanoame maligne Un nevus albastru cu un curs calm nu este supus tratamentului Când apar semne de malignitate, tratamentul se efectuează în același mod ca și pentru melanoamele maligne Nevii angiomatoși sau vasculari sunt adesea observați la sugari și copiii mai mari Deși originea lor nu a fost clarificată, totuși, unele fapte pot indica legătura lor cu sistemul nervos (localizare de-a lungul trunchiurilor nervoase, combinație cu boala Recklinghausen și hemangioame cerebrale) Nevii vasculari sunt de obicei plati Nevii vasculari plati sunt pete ca vinul varsat (naevus flammens, n vinosus), localizate pe fata sau pe alte zone ale pielii si mucoaselor Petele nu dispar complet la apăsare, ci doar devin palide în același timp; există de la naștere, fără a crește în viitor Petele sunt de dimensiunea unei monede, palmele, ocupă uneori jumătate din față, culoarea lor este de la roșu pal până la violet închis De obicei, acestea nu se ridică deasupra suprafeței pielii, dar uneori sunt combinate cu hemangioame Nevii vasculari congenitali nu dispar niciodată singuri O varietate de nevus vascular plat este un hemangiom stelat (angioma stellatum), care arată ca un mic nodul roșu cu ramuri vasculare care se extind din acesta În tratamentul nevilor vasculari plati, limitati, se folosește criodistrucția, în unele cazuri excizia chirurgicală, iar pentru nevii mari este necesară grefarea pielii Boala Ratzdu-Osler este o boală congenitală caracterizată prin prezența multiplelor telangiectazii și hemangioame la nivelul pielii și mucoaselor Foarte tipice pentru această boală sunt sângerările din nas, gură, stomac Boala începe în copilărie cu sângerare de la gură și nas În viitor, hemangioamele apar, în special pe mucoasa bucală, pe față și pe mâini Hemangioamele pot apărea și în organele interne (intestine, bronhii etc ) Sângerări repetate din gură, nas provoacă anemie secundară Tratamentul se reduce la eliminarea hemangioamelor individuale, numirea vitaminelor C și K, preparate de calciu Cu sângerări repetate, sunt necesare transfuzii de sânge Nevus verrucos (naevus verrucosus) este o singură sau mai multe plăci maronii, conform acoperite cu straturi de mase cornoase Uneori, pe suprafața nevului apar creșteri papilare Nevi se pot dezvolta din glandele pielii, mai des din glandele sebacee În ultimele cazuri, ele sunt o placă formată dintr-un grup de noduli cu dimensiuni variind de la un cap de ac până la o linte, galbenă sau roșu maronie Placa este localizată pe scalp, pe obraji, adesea simetric Suprafața plăcii este neuniformă, acoperită cu șanțuri; are cresterea parului, consistenta este moale Placa seamănă cu un nevus pigmentat Histologic este o acumulare de glande sebacee mărite: există papilomatoză, hipercheratoză, foliculi de păr rudimentari, dilatarea vaselor de sânge În zona nevusului glandelor sebacee, poate apărea carcinom cu celule bazale sau (mai rar) spinocelular Adenomul glandelor sebacee (adenom sebaceum) se caracterizează prin erupții cutanate simetrice pe față în obraji, nas și bărbie de noduli emisferici de dimensiunea unui cap de ac și nu numai Culoarea lor este de la gălbui la roșu închis Aceste erupții pot fi detectate deja la naștere, dar mai des apar până la pubertate și există de mult timp, neavând tendința de a inversa dezvoltarea Pe lângă erupțiile descrise, se observă și alte formațiuni nevoide - fibroame periungale Atunci când este combinată cu scleroza tuberoasă, această boală a fost numită boala Pringle-Bourneville Există mai multe tipuri de adenoame ale glandelor sebacee: • Tipul Balzer, în care există o creștere și hipertrofie a glandelor sebacee - o variantă albă; • Tip Pringle (cu dezvoltare vasculară pronunțată) - soi roșu; • tip Gallopo - Lereda cu predominanţă de ţesut fibros de consistenţă densă Ca măsuri terapeutice se folosesc diatermocoagularea, electroliza sau înghețarea acidului carbonic cu zăpadă Cilindromul (tumoarea lui Spiegler) este o formațiune nevoidă caracterizată prin multiple tumori rotunde dense de la un cap de ac de până la câțiva centimetri în diametru, situate în grupuri Localizarea frecventă a cilindromului - scalp, nas, obraji, bărbie Apare în copilărie, adesea până la ani, are o creștere lentă Cilindrul poate suferi degenerare mucoasă și hialină Neurofibromatoza, neuromatoza - boala lui Recklinghausen, descrisa de acesta in Aceasta boala se caracterizeaza in principal prin prezenta petelor de varsta, tumori ale pielii si trunchiurilor nervoase Etiologia și patogeneza acestei boli sunt încă neclare Sunt exprimate opinii în favoarea teoriei endocrine a originii acestei boli Majoritatea autorilor aderă la teoria disontogenetică, care consideră dezvoltarea neurofibromatozei ca urmare a unei leziuni congenitale a stratului germinativ comun pielii și sistemului nervos - ectodermul Trauma poate juca rolul unui factor stimulator care are un efect iritant asupra celulelor embrionare - neurocite Neurofibroamele se dezvoltă din Schwann imature (lemocite) sau celule endoneurale de origine mezodermică O serie de autori consideră că neurofibromatoza ar trebui atribuită nevi Posibilitatea transmiterii ereditare a bolii și neurofibromatoza familială, observată uneori în trei sau mai multe generații, vorbesc și într-o anumită măsură în favoarea unei malformații a ecto- și mezodermului Petele pigmentare ale pielii rezultă din acumularea de melanină în stratul bazal al epidermei Se găsesc la naștere sau apar mai târziu și pot fi singurul semn al acestei boli Petele au un aspect diferit: mici, împrăștiate, asemănătoare cu pistruii, tipuri mai mari de nevi pigmentați și pigmentare mai extinsă Culoarea lor este de obicei maro în diferite nuanțe, de la maro gălbui la maro închis; petele extinse, captând zone mari ale pielii, au culoarea cafelei cu lapte Pe măsură ce corpul crește, numărul de pete crește; poate scădea cu vârsta Localizarea obișnuită a acestor pete este pielea trunchiului, feței și gâtului Tumorile pielii sunt noduri semisferice cu dimensiuni variate de la un bob de mazare la un ou de gaina si mai mult, consistenta moale Sunt situate în zone diferite în număr diferit (de la zeci la câteva sute), au culoarea pielii normale, gălbui sau maronii La începutul apariției lor, ele abia se ridică deasupra suprafeței pielii, apoi ies mai mult în afară, asemănătoare cu o hernie, deoarece atunci când sunt apăsate pe ele, par a fi introduse în piele În viitor, tumorile seamănă cu un fibrom moale și sunt adesea localizate pe picior Alături de tumorile cutanate moi descrise, se observă și neoplasme dense mai profunde situate în stratul adipos subcutanat Una dintre varietățile de neurofibromatoză este un fel de elifantiaza sub formă de exces de piele ca un depozit ki, atârnând în jos, în grosimea căruia sunt sondați nervi îngroșați ca niște corzi (cutis laxa) Tumorile pot apărea în cavitatea bucală: pe limbă, gingii, faringe În cazuri rare, la sondarea tumorii, se observă o ușoară durere Examinarea histologică a acestora arată o dezvoltare semnificativă a țesutului conjunctiv, creșterea tecii conjunctive a nervilor, numeroase celule stelate și în formă de fus, fragmente de nervi amieliniști Sunt descrise cazuri de degenerare malignă a acestor tumori În - % din cazuri, neurofibromatoza poate degenera în sarcom; se observă mai des și la tumorile localizate profund; tumorile cutanate se regenerează rar La pacienții cu neurofibromatoză, tumorile trunchiurilor nervoase periferice sunt detectate sub formă de îngroșări în formă de fus a nervilor safeni ai antebrațelor, suprafețelor laterale ale trunchiului, gâtului și coapselor Aceste leziuni pot decurge fără durere, totuși, în unele cazuri, în zona de ramificare a nervilor se observă parestezii, anestezie, hiperestezie Simțirea tumorilor este ușor dureroasă În cazul neurofibromatozei pot apărea adesea fenomene de subdezvoltare fizică și psihică: pacienții de statură mică, cu mușchii subdezvoltați, sunt infantili; uneori, se notează malformații concomitente (asimetrie facială, hipertricoză, spina bifida, sindactilie etc ) Din partea psihicului, există o scădere a inteligenței, letargie, apatie, tulburări de vorbire, bâlbâială Neurofibromatoza poate fi combinată cu nevi vasculari, anomalii ale organelor interne, dinți, adenom glandelor sebacee Pringle; uneori apar fibroame, glioame Pe lângă formele pronunțate de neurofibromatoză, se găsesc adesea forme șterse, unde este exprimat un singur semn al acestei boli La copii în aceste cazuri, doar petele de vârstă sunt observate mai des Neurofibromatoza apare în copilăria timpurie, are un curs lung benign; foarte rar există o regresie a unuia și a principalelor semne ale acestei boli Diagnosticul diferențial se realizează cu boala Derkum, cistocercoză comună, fibroame, nevi pigmentați Datorită numărului mare de tumori în neurofibromatoză, îndepărtarea lor chirurgicală este dificilă Excizia tumorilor se realizeaza in cazul degenerarii lor maligne sau din motive cosmetice, precum si in cazul presiunii tumorii asupra organelor si tesuturilor cele mai apropiate Există dovezi ale unui efect benefic al injecțiilor cu fibrolizină în țesutul tumoral Xerodermia pigmentară este o boală rară, descrisă pentru prima dată în de Kaposi Se dezvoltă în primii ani de viață și în viitor poate degenera într-un neoplasm malign Boala este adesea observată la membrii aceleiași familii În patogenia xerodermei pigmentoase contează hipersensibilitatea congenitală la lumina soarelui Erupțiile cutanate apar pe zonele deschise ale pielii (față, suprafețele din spate ale mâinilor) primăvara și vara În primul rând, există pete roșii, oarecum umflate, fără limite ascuțite După dispariția eritemului solar, rămân pete pigmentare brun-gălbui de diferite dimensiuni; unii dintre ei seamănă cu pistruii În viitor, pielea devine uscată; alaturi de zone pigmentate apar zone atrofice albe, telangiectazii si keratoze În timp, numărul petelor de vârstă crește, zonele atrofice au tendința de a se încreți, ceea ce duce (odată cu localizarea xerodermei pigmentare pe față) la atrezie a deschiderii gurii și eversiune a pleoapelor cu dezvoltarea conjunctivitei și fotofobiei Pielea feței capătă un aspect pestriț Pe acest fundal, din keratoze apar excrescențele neguoase, transformându-se în cancer spinocelular sau bazocelular, mai rar se dezvoltă melanomul sau sarcomul Tranziția la neoplasmele maligne este facilitată de radiațiile solare și ultraviolete Cursul bolii este lung și progresiv În majoritatea cazurilor, pacienții mor la vârsta de - de ani; cu toate acestea, se cunosc cazuri când au trăit până la bătrânețe și au murit din alte cauze Tabloul histologic în stadiul inițial este necaracteristic: hiperkeratoză, atrofie a stratului malpighian, creșterea cantității de melanină în stratul bazal și infiltrație perivasculară la nivelul dermului Într-o etapă ulterioară a procesului, se dezvoltă acantoza, crește pigmentarea, apar semne de atipie celulară; în țesutul conjunctiv - modificări degenerative ale colagenului și fibrelor elastice; în prezența degenerescenței maligne - o imagine a tumorii În stadiul inițial al bolii, se prescriu un tratament general de întărire, o nutriție bună, preparate cu fier, vitamine (A, C, B ) Există rapoarte despre efectele benefice ale rezochinului, cortizonului Se recomandă protejarea pielii zonelor deschise ale corpului cu unguente de protecție împotriva luminii: unguent % cu salol, chinină; - % unguent cu acid para-aminobenzoic Excrescentele care apar si keratoamele sunt indepartate chirurgical, prin electroexcizie În cazurile de degenerescență malignă, este recomandabil să se folosească terapia cu raze X cu focalizare apropiată Levavdovsky-Lutz epvdermodysplasia verruciformis este o boală rară A fost descris pentru prima dată de Lewandowski și Lutz în În copilărie, pe pielea mâinilor (pe suprafețele din spate), pe umeri și picioare apar erupții cu formațiuni plate, oarecum ridicate, asemănătoare verucilor plate Ca urmare a confluenței acestor erupții cutanate apar plăci lichenificate Distribuția lor activă și tendința de a se îmbina distinge epidermodisplazia de veruci Lewandowski și Lutz consideră epidermodisplazia ca un fel de erupție cutanată de veruci, dar aceste erupții, spre deosebire de veruci, nu dispar spontan O circumstanță importantă este posibilitatea degenerării epidermodisplaziei în carcinom spinal sau bazocelular, care, după unii autori, se observă în - % din cazuri Histologic, cu epidermodisplazie, se remarcă hiperkeratoză, granuloză, acantoză, vacuolizarea celulelor granulare și stratului cornos Tratamentul constă în prescrierea de multivitamine și îndepărtarea celor mai pronunțate erupții cutanate Cu degenerare malignă - terapie adecvată Tumorile mezodermice benigne includ fibroame, cheloizi, lipoame, leiomioame și rabdomioame Fibromul pielii este de obicei observat la adulți și mai rar la copii Acestea sunt noduli densi, uni sau multipli, mici, cu dimensiuni variind de la boabe de mei la un bob de mazăre, de culoarea pielii normale sau roșiatice-gălbui Sunt situate pe membrele inferioare și superioare, pe abdomen Cursul lor este lung Histologic, fibromul este format din fibroblaste si tesut de colagen, localizate in derm, pe langa fibroblaste, uneori existand multe histiocite (histiocitom) Tratament chirurgical - excizia tumorii Kelovd apare ca urmare a dezvoltării excesive a țesutului fibros la locul leziunilor traumatice (răni, arsuri, inflamații purulente), nu este o tumoare adevărată și este considerată în scopuri de diagnostic diferențial La copii, cheloizii spontani sunt adesea observați pe pielea nemodificată Apariția cheloizilor este asociată cu tulburări endocrine și leziuni sistemice ale țesutului conjunctiv al pielii În aparență, cheloizii sunt similari cu fibroamele, pot avea orice localizare Dimensiunea lor este diferită La început apare o tumoră mică, de dimensiunea unei linte, care crește treptat, contururile sunt rotunjite sau liniare; procesele asemănătoare cu ghearele cancerului pleacă de la tumora principală Suprafața cheloizilor este netedă, de culoare roz-albicioasă, consistența este densă Cursul cheloizilor este lung și cronic Ele cresc până la o anumită limită, apoi rămân neschimbate Dezvoltarea lor inversă spontană este rar observată La examenul histologic, cheloidul dezvoltat este format din fascicule dense de fibre de colagen care au suferit hialinizare; contin nuclei de celule goale, fibre elastice, sunt putine vase, epiderma este subtire Excizia chirurgicală duce adesea la recidivă, prin urmare, după îndepărtare, se recomandă introducerea cortizonului Utilizarea terapiei cu raze X și a razelor lui Bucca în unele cazuri are succes De asemenea, prescriu o injecție de cortizon, doze mari de vitamina A ( picături de ori pe zi), tratament de lungă durată cu vitamine PP, B , C și preparate care conțin fier În unele cazuri, cu cheloizi proaspeți, succesul a fost remarcat prin injecții cu hialuronidază, corp vitros, extract de aloe Recent, s-au observat un efect favorabil al injectării intramusculare de pirogenal Lipomul este o tumoare benignă care se dezvoltă în stratul adipos subcutanat și constă din țesut adipos De obicei este situat pe corp sub formă de noduri unice sau multiple de consistență moale, acoperite cu piele de culoare normală Tumorile sunt într-o capsulă, nu lipite pe piele Cursul lor este lent Uneori, lipoamele sunt dureroase la atingere, combinate cu dureri nevralgice (boala Dercum) La examenul histologic, lipomul constă din acumulări de celule adipoase mature înconjurate de o membrană de țesut conjunctiv Tratamentul lipoamelor este doar chirurgical Leiomiom este o tumoare benignă care se dezvoltă din fibrele musculare netede din derm sau stratul adipos subcutanat Apare rar în copilărie, inițial sub formă de mici noduli de culoarea pielii normale Nodulii cresc încet până la dimensiunea unui bob de mazăre, dobândind o nuanță albăstruie Sunt de consistență densă, dureroase la presiunea și răcirea pielii Sunt multiple leiomioame care iau naștere în derm din mușchii care ridică părul; leiomioame dartoide mari, care se dezvoltă din mușchii pielii scrotului și mameloanelor și leiomioame subcutanate, de obicei solitare, care decurg din mușchii netezi ai pereților vaselor Din punct de vedere histologic, leiomioamele constau în mănunchiuri de fibre musculare netede care se împletesc cu puține vase În prezența durerii, este necesară excizia chirurgicală a tumorilor mari; pentru a elimina micile leiomioame, este posibil să se folosească electrocoagularea sau zăpada cu dioxid de carbon Rabdomiomul este o tumoare benignă rară a mușchiului striat Se dezvoltă de obicei la adulți pe limbă, în mușchii scheletici și în piele, uneori combinat cu rabdomiomul mușchiului inimii Ateromul este un chist al glandei sebacee, situat pe scalp, pe gat sau pe alte zone ale pielii Mărimea ateroamelor este diferită: de la un bob de mazăre la un ou sau mai mult, forma este semisferică, consistența este densă Ateromul, datorită amplasării sale în grosimea dermei, este mobil, are o creștere lentă, uneori supurează ca urmare a infecției cu microbi piogeni Histologic, ateromul constă dintr-o acumulare de grăsime, celule epiteliale degenerate, înconjurate de o membrană de țesut conjunctiv Tratamentul este îndepărtarea chirurgicală a tumorii Keratoacantomul, o moluște glandulare sebacee, este o tumoare benignă descrisă pentru prima dată de Dupont în Etiologia sa nu a fost elucidată Keratoacantomul apare la persoanele care au contact cu hidrocarburi și produse din cărbune, precum și la persoanele aflate sub influența radiației solare prelungite Apare mai des la adulții peste de ani, dar keratoacantomul se observă și în copilărie Boala debutează cu apariția unor elemente nodulare nedureroase, de obicei solitare, de formă semisferică, de culoarea pielii normale, asemănătoare negilor plat la început Ele sunt localizate pe suprafața feței, spatelui mâinilor, adică în locuri mai des expuse stimulilor exogeni Dimensiunea tumorilor poate ajunge la - cm în diametru În centrul tumorii există o depresiune în formă de crater plină cu mase cornoase care se îndepărtează ușor; ganglionii limfatici regionali nu sunt mariti Tumora este predispusă la rezoluție spontană, care apare la - luni de la debut, lăsând o cicatrice atrofică În unele cazuri, este posibilă dezvoltarea epiteliomului spinocelular din keratoacantom Tabloul histologic este destul de tipic: o depresiune în formă de crater în centrul tumorii este umplută cu mase cornoase sferice; în epidermă, fenomenele de acantoză pronunțată; proeminențele epiteliale interpapilare pătrund adânc în derm, dar nu se observă o creștere atipică; deformarea celulelor individuale ale straturilor bazale și stiloid, mitoză, fenomene de diskeratoză Există edem ușor în derm, infiltrate focale de limfocite, plasmocite, histiocite și uneori eozinofile În stadiul de dezvoltare inversă, sunt observate celule gigantice ale unui corp străin Keratoacantomul trebuie diferențiat de epiteliom bazocelular, spinocelular și moluște contagioasă Tinand cont de posibilitatea degenerarii maligne a tumorii, se recomanda indepartarea chirurgicala a acesteia cu examen histologic ulterior; se mai poate efectua chiuretaj cu cauterizare a fundului, electrocoagulare, radioterapie Recidivele sunt rare Capitolul FARMACOECONOMIA IN ONCOLOGIE PEDIATRICA Asistența medicală modernă s-a bazat mult timp pe economie Economia sănătății este o știință a cărei sarcină este de a determina utilizarea cea mai eficientă a resurselor și resurselor de sănătate Farmacoeconomia este ramura economiei sănătății care studiază beneficiile clinice și economice ale medicamentelor și ale regimurilor de medicamente În ultimul deceniu, s-a înregistrat o schimbare a priorităților științifice de la dezvoltarea și implementarea de noi tehnologii pentru furnizarea de servicii medicale, axate în primul rând pe minimizarea costurilor, la determinarea eficienței și a cheltuirii optime a fondurilor (evaluarea cost-eficacitate) Există o reevaluare a terapiilor vechi în comparație cu noile abordări terapeutice, nu numai în ceea ce privește eficacitatea și siguranța lor, ci și eficacitatea și rentabilitatea lor Costul ridicat al diagnosticului și tratamentului, măsurile preventive și de reabilitare, invaliditatea pe termen lung, adesea ireversibilă, a pacienților, costurile semnificative pentru asigurări sociale și asigurări implică pierderi financiare și economice mari Din toate costurile de îngrijire a sănătății din Rusia, doar - % se îndreaptă către tratamentul neoplasmelor maligne, în ciuda faptului că în au fost înregistrate de noi cazuri de cancer în țară Evaluarea economică este un set de tehnici menite să abordeze probleme legate de distribuirea resurselor; oferă informații atât despre beneficiile unei anumite metode de tratament, cât și despre costurile implicate în obținerea acelor beneficii Experiența sistemului de sănătate din țările lider dezvoltate din punct de vedere economic (SUA, Marea Britanie, Canada, Australia, Germania), în ciuda diferențelor în organizarea lor, indică faptul că în stadiul actual, terapia poate fi construită nu numai pe date privind eficacitatea , tolerabilitate și siguranță, dar și ținând cont de analiza farmacoeconomică Acest lucru duce la scăderea costurilor medicamentelor fără a reduce eficacitatea tratamentului Farmacoeconomie se ocupă cu cercetarea pentru evaluarea comportamentului oamenilor, companiilor și pieței în legătură cu aplicarea proceselor și programelor farmacoeconomice care vizează studierea costurilor (investițiilor) și a consecințelor (rezultatelor) unei astfel de aplicări În ultimii ani, sa înregistrat o creștere intensă a cercetării științifice privind studiul eficienței economice a medicamentelor Au fost determinate principalele domenii de aplicare ale farmacoeconomiei Organizarea asistenței medicale (determinarea costurilor bugetare în formarea bugetului de sănătate într-o situație financiară și economică specifică) Piața farmaceutică Asistență medicală practică (formularea unui formular de medicamente etc ) Teste clinice de noi medicamente În prezent, sunt utilizate tipuri principale de evaluare farmacoeconomică • Analiza costului bolii (COI) • Analiza "minimizării costurilor" (CMA - cost-minimization analysis) • Analiza cost-eficacitate (CEA) • Analiza cost-utilitate (CUA - analiză cost-utilitate) • Analiza cost-beneficiu (CBA - analiză cost-beneficiu) Alegerea specifică între tipurile de evaluare economică prezentate depinde de scopurile și obiectivele studiului, de clientul pentru care se efectuează acest studiu, de natura tehnologiei medicale studiate și de metoda de evaluare a acesteia Într-o parte semnificativă a cercetărilor economice în medicină desfășurate în țara noastră, în special în cadrul lucrărilor privind asigurările obligatorii de sănătate, se fac calcule ale costului bolii Această analiză se bazează pe contabilizarea costurilor suportate de o instituție medicală în diagnosticarea și tratamentul unei anumite boli Când se compară costul bolii la mai mulți pacienți ai unei instituții medicale cu aceeași formă nosologică, este posibil să se calculeze costul mediu al tratării fiecărei boli specifice într-o anumită instituție medicală În acest caz, rezultatele îngrijirilor medicale acordate nu sunt luate în considerare Datele obținute nu creează condiții pentru gestionarea calității asistenței medicale acordate Analiza de minimizare a costurilor este utilizată pentru a confirma preferința pentru o opțiune de tratament mai ieftină Metoda "minimizării costurilor" vă permite să comparați tehnologii alternative, alegând în același timp cele mai ieftine Cu toate acestea, această abordare este cu greu aplicabilă în practică, deoarece este destul de rar să găsești tehnologii alternative care au același efect clinic și diferă *Abrevierile în limba engleză și decodificarea lor sunt date între paranteze bazat exclusiv pe cost Metoda "minimizării costurilor" nu ține cont de rezultatele aplicării tehnologiilor medicale Din punct de vedere al evaluării economice a calității asistenței medicale, această metodă este de utilizare limitată, dar face posibilă evaluarea unor indicatori economici ai farmacoterapiei Unul dintre cele mai frecvent utilizate studii economice este analiza cost-eficacitate Dacă două sau mai multe intervenții medicale cu grade diferite de eficacitate urmăresc același scop terapeutic, atunci în aceste cazuri este cel mai potrivit să se efectueze o analiză cost-eficacitate O analiză de acest fel face posibilă luarea în considerare și corelarea atât a costurilor, cât și a rezultatelor (eficacității) măsurilor terapeutice Cele mai utilizate unități de eficiență sunt anii de viață salvați sau decesele evitate Dacă, în urma calculelor, se dovedește că orice opțiune nu este doar mai eficientă, ci și mai ieftină, atunci poate fi considerată "alternativa dominantă" Unii cercetători consideră analiza cost-utilitate ca un caz special de analiză cost-eficacitate Această opțiune ține cont nu atât de obținerea anumitor efecte clinice, cât de opinia pacientului însuși despre rezultatele obținute în ceea ce privește utilitatea acestora, tolerabilitatea tratamentului, siguranța acestuia etc Pacientul are dreptul de a alege care rezultat este de preferat: un efect discutabil al terapiei sau un tratament paliativ care vizează reducerea reacțiilor dureroase Analiza cost-beneficiu (beneficiu) La calcularea acestei metode, atat costurile medicale directe cat si rezultatele tratamentului efectuat sunt evaluate in unitati monetare O modalitate de a face acest lucru este de a cere pacientilor sa afle suma pe care ar putea-o plati (ipotetic) ) pentru a evita un anumit risc de deces (evaluarea "disponibilitate de plată" Rezultatul analizei "cost-beneficiu" este determinarea beneficiului direct (în termeni de bani) din utilizarea unei tehnologii sau a unui medicament comparativ la o metodă alternativă Această metodă în studiile farmacoeconomice este în prezent timp rar folosită din cauza metodelor de calcul insuficient dezvoltate Scopul majorității tratamentelor pentru cancer este de a prelungi și îmbunătăți calitatea vieții, care este greu de cuantificat Cu toate acestea, acest rezultat final este cel mai interesant în strategia de îngrijire a sănătății, în special în domeniul oncologiei Din punct de vedere bugetar, cel mai preferat indicator este costul bolii, care tinde spre zero De Prin urmare, baza analizei farmacoeconomice ar trebui să se bazeze întotdeauna nu atât pe calculele economice efective, cât pe o evaluare calitativă a rezultatelor obținute - o analiză economică a calității tratamentului Evaluarea farmacoeconomică trebuie să se bazeze pe opțiuni clare și să se bazeze pe date clinice și epidemiologice solide, pentru a fi utilizată în stabilirea strategiei de finanțare a sănătății Necesitatea de a evalua ca "intrări", adică resursele cheltuite și "ieșirile" - îmbunătățirea sănătății - pentru toate variantele bolii "Intrarile" sau costurile includ costuri directe (medicamente, proceduri de diagnosticare, consultații, spitalizări etc ), costuri indirecte (de exemplu, pierderea producției asociată cu o boală sau tratament) și costuri nemateriale (durere, suferință asociată tratamentului) ) "Resultările" sunt măsurate ca beneficii coeconomice (economii de costuri directe, indirecte și intangibile) sau în unități de utilitate (de exemplu, ani de viață cu o calitate îmbunătățită a vieții) "Rezistarea" poate fi măsurată direct în termeni monetari folosind metode farmacoeconomice: "eficiența costurilor" și "utilitatea costurilor" Metoda cost-eficacitate este utilizată pentru a compara două intervenții medicale pentru aceleași indicații Rezultatele finale se măsoară atât în unități monetare, cât și în prelungirea vieții, numărul de pacienți vindecați cu succes, durata remisiunii etc În același timp, este posibil să se calculeze creșterea costurilor pe unitatea de creștere a rezultatelor în materie de sănătate, în special pentru creșterea speranței de viață Abordarea cost-utilitate este utilizată în studiile în care tratamentele sunt asociate cu îmbunătățirea calității vieții, mai degrabă decât cu prelungirea vieții, sau când se măsoară un singur punct final pentru a compara intervențiile medicale pentru diferite indicații Anii de viață rezultați sunt ajustați folosind comparații care determină preferința pentru o metodă sau alta și reflectă importanța relativă pe care o persoană o acordă diferitelor condiții de sănătate Analiza farmacoeconomică vă permite să determinați care medicamente ar trebui utilizate în mod predominant într-o instituție medicală, să identificați cel mai bun medicament pentru un anumit pacient și să găsiți cel mai profitabil medicament pentru producător Unul dintre noile criterii care caracterizează eficacitatea tratamentului este calitatea vieții (QoL) Calitatea vieții unui copil este o caracteristică integrală functionarea fiziologica, psihologica, emotionala si sociala a unui copil sanatos sau bolnav, bazata pe perceptia subiectiva a acestuia si a parintilor sai Conceptul de "calitate a vieții" explică modul în care o persoană se simte și face față activităților zilnice Determinarea calității vieții unui pacient este o parte importantă a măsurării rezultatelor tratamentului, deoarece indică eficacitatea tratamentului tocmai din punctul de vedere atât al pacientului însuși, cât și al mediului său imediat Conform definiției OMS, "sănătatea este bunăstarea completă fizică, socială și psihologică a unei persoane și nu doar absența bolii" Unul dintre avantajele măsurării calității vieții este că poate oferi informații suplimentare despre eficacitatea clinică a tratamentului Acest lucru este valabil mai ales pentru oncologie: multe măsuri medicale nu sunt încă capabile să ducă la o vindecare completă sau să îmbunătățească semnificativ speranța de viață, dar pot îmbunătăți semnificativ calitatea vieții pacientului și pot ajuta să facă față grijilor de zi cu zi Evaluarea calității vieții în oncologie este unul dintre cele mai importante criterii pentru eficacitatea tratamentului, împreună cu determinarea supraviețuirii globale și fără recidivă și a răspunsului la terapia antitumorală La o conferință comună a Institutului Național al Cancerului și a Societății Americane de Oncologie Clinică din , s-a decis să se considere calitatea vieții drept al doilea criteriu ca important pentru evaluarea rezultatelor terapiei anticancer după supraviețuire și mai important decât răspunsul tumoral primar și supraviețuirea fără boli Potrivit multor oncologi străini, studiul calității vieții este o componentă esențială a studiilor clinice multicentre randomizate Calitatea vieții devine principalul criteriu de eficacitate a tratamentului în situațiile în care nu există diferențe semnificative de supraviețuire între grupurile de pacienți incluse în protocolul de studiu Pe baza rezultatelor evaluării calității vieții trebuie făcută alegerea programului de tratament necesar Pentru a schimba calitatea vieții pacienților cu cancer, au fost dezvoltate o serie de metode standard sub formă de chestionare speciale și scale de evaluare, care sunt completate, de regulă, de copiii bolnavi înșiși sau de părinții lor Alegerea unei variante de chestionar ca metodă de determinare a QoL nu este atât de simplă și trebuie să îndeplinească scopurile și obiectivele clar formulate ale studiului clinic planificat Nu există o metodă perfectă potrivită pentru toate situațiile clinice De exemplu, dacă vorbim despre obținerea de date despre QoL, care servește ca suplimentar măsură a eficacității, este recomandabil să se utilizeze chestionare pentru a evalua starea generală de sănătate Această evaluare, dată de pacientul însuși, este subiectivă, prin urmare, la elaborarea chestionarelor, este necesar să se cântărească cu atenție atât conținutul întrebării, cât și trăsăturile sale stilistice, care fac posibilă îmbunătățirea percepției întrebării, evaluarea acuratețea răspunsurilor la întrebări În acest sens, împreună cu întrebările indirecte din chestionar, întrebările directe ar trebui formulate pentru a permite o evaluare cantitativă a funcționalității În etapa de elaborare a chestionarului, este necesar să se efectueze un studiu în care aceluiași grup de pacienți i se pun aceleași întrebări cu un interval de - săptămâni Scopul acestui studiu este de a compara opțiunile de răspuns ale celor două chestionare Formularea este considerată satisfăcătoare, în care nu mai mult de % dintre respondenți dau răspunsuri diferite la primul și al doilea sondaj Chestionarele privind calitatea vieții au fost elaborate și utilizate în practica internațională, cu toate acestea, transferul lor direct la asistența medicală internă este asociat atât cu dificultăți din cauza inexactităților de traducere, cât și cu lipsa anumitor poziții general acceptate în furnizarea de asistență medicală și socială în țara noastră , diferențe de mentalitate, caracteristici culturale și religioase și restricții Procesul de adaptare a chestionarelor recunoscute la nivel internațional are propriile cerințe, în special, traducerea trebuie să fie certificată de mai mulți traducători experți independenți, vorbitori nativi ai fiecărei limbi (atât limba din care este tradus chestionarul, cât și în care este tradus chestionarul) Atunci când alegeți un chestionar, este necesar să se țină cont de posibilitatea utilizării acestuia într-un studiu farmacoeconomic: rezultatele ar trebui prezentate ca un singur punctaj final de la la În astfel de chestionare, fiecare întrebare și, în consecință, opțiunea de răspuns i se atribuie o valoare de rang și se calculează un set de ranguri Calitatea vieții este măsurată pe o scară de la la , fiind moartea și fiind o stare de confort fizic și psihic complet Una dintre metodele de evaluare a calității vieții este determinarea anilor de calitate a vieții dobândiți ca urmare a tratamentului (QALY - an de viață ajustat de calitate) QALY se calculează astfel: fiecare an al vieții viitoare a pacientului este înmulțit cu QoL așteptată, prezentată ca puncte de la la Dacă pacientul mai are ani de trăit, dintre ei cu QV de și ani cu un BOC, estimat ca , , atunci QALY va fi egal cu: ( • , ) + ( • , ) = , Cu alte cuvinte, în ciuda faptului că pacientul este de fapt așteptat să trăiască timp de ani, valoarea acestei perioade, ținând cont de QoL, scade la , ani, i e corespunde unei vieți de calitate de , ani Tehnica QALY este universală și este utilizată în evaluarea oricărei tehnologii medicale din aproape toate ramurile medicinei Evaluarea QoL obținută ca urmare a intervențiilor medicale este o procedură destul de complicată, iar studiile durează de obicei câțiva ani În Rusia, studiul QoL a fost efectuat în ultimii ani și doar în câteva centre Trebuie să se înțeleagă clar că evaluarea QoL trebuie efectuată în conformitate cu regulile metodologice internaționale, chestionarele trebuie să fie supuse examinării internaționale Este recomandabil să se evidențieze sferele și subsferele care caracterizează calitatea vieții pacienților cu cancer Sferele QOL Fizic Psihologic Nivel de independenţă Relaţii sociale Subsferele QOL Durere, transpirație, dificultăți de respirație, prurit, febră, apetit Bunăstare, dispoziție, stima de sine Eficiență, dependență de tratament Mediu casnic, mobilier Studiile QoL sunt de o importanță deosebită pentru oncologia pediatrică, al cărei scop principal este îmbunătățirea calității de vie a copilului prin metode moderne de tratament, reabilitare și măsuri preventive, creând atitudinea corectă a copilului față de sănătatea sa și formarea protecției sale psihologice individuale în condiţiile bolii dezvoltate Medicul curant este întotdeauna obligat să țină cont de natura micului pacient, de sentimentele acestuia, de părerea personală și de atitudinea față de boală, de tratament, de familie, de copiii din jur În timpul bolii, aproape toți copiii experimentează durere, fie din cauza bolii în sine, fie din cauza unor proceduri invazive, tratamente sau traume Simțind frica de durere, copiii devin frică de spital, personal medical, proceduri de diagnostic și terapeutice Calitatea vieții este reperul principal în implementarea unui complex de metode de tratament paliativ, permite monitorizarea constantă a stării copilului și efectuarea de ajustări la terapie Cea mai importantă problemă în oncologia paliativă este capacitatea de a controla durerea Se știe că peste % dintre pacienții cu forme metastatice de cancer suferă de dureri severe Se crede că durerea poate fi confuză control la - % dintre pacienți, însă, în - % din cazuri, efectul analgezic este insuficient Durerea duce la modificări negative grave ale stării pacientului și înrăutățește semnificativ calitatea vieții acestuia În ultimii ani, s-au obținut rezultate bune în tratamentul unui număr de boli oncologice atât la copii, cât și la adulți Acest lucru este valabil mai ales pentru boala Hodgkin (HD), în care mai mult de % dintre pacienții aflați în stadiile incipiente ale procesului tumoral pot fi vindecați Pentru această categorie de pacienți, este necesar să se efectueze un studiu dinamic pe termen lung al QoL pe aproape întreaga lor viață viitoare pentru a identifica complicațiile precoce și tardive atât ale bolii în sine, cât și efectele secundare ale tratamentului Studiul diferitelor aspecte ale calității vieții pacienților cu HD în timpul tratamentului la și ani de la finalizarea acestuia face posibilă evaluarea naturii, frecvența și tipurile de complicații, identificarea caracteristicilor reabilitării și adaptării la viața normală, ajutor în alcătuirea unui grup de risc și ajuta la determinarea prognosticului evoluției bolii În prezent, termenii după care cursul HD fără recidivă poate fi considerat o adevărată recuperare nu au fost încă definiți clar De aceea, este necesară o monitorizare atentă și regulată și o examinare completă a pacienților după finalizarea întregului program terapeutic, al cărui scop este să nu rateze revenirea bolii și să salveze viața și sănătatea pacientului Ținând cont de particularitățile copilăriei și adolescenței, problema adaptării unui adolescent sau tânăr care primește sau care a finalizat deja un tratament la societatea și mediul care îl înconjoară este foarte importantă Acești pacienți au o viață mare și planuri de viață în față: să obțină o educație și o profesie, să întemeieze o familie, să nască și să crească copii, de exemplu a fi o persoană completă Adolescenții sunt foarte sensibili, uneori mai puternici decât copiii mici sau adulții, la toate defectele asociate tratamentului; chelie, diverse cicatrici postoperatorii, obezitate excesivă, modificări hormonale, nereguli menstruale etc poate duce la schimbări semnificative ale psihicului, poate provoca depresie și tulburări atât în sfera emoțională, cât și în sfera fiziologică Mai ales dureroase pentru tineri sunt disfuncția gonadală, care este unul dintre cele mai frecvente efecte secundare ale chimioterapiei și radiațiilor Multe persoane recuperate întreabă medicul despre posibilitatea de a avea copii în viitor, cum boala și tratamentul vor afecta cursul sarcinii, nașterii și mai târziu asupra copilului În opinia noastră, unul dintre criteriile de recuperare și reabilitare completă a pacienților vindecați de HD este restabilirea funcției de reproducere, capacitatea de a rămâne însărcinată și de a da naștere copiilor Luând în considerare datele de observație de de ani la Centrul de Cercetare a Cancerului din Rusia N N Blokhin al Academiei Ruse de Științe Medicale pentru de pacienți cu HD (inclusiv peste de pacienți cu vârsta sub ani), recomandăm insistent ca toate femeile tinere care au primit anterior tratament anticancer să nu rămână însărcinate în primii ani de la finalizare a întregului program terapeutic și asigurați-vă că sunteți supus unei examinări minuțioase de urmărire înainte de a lua o decizie responsabilă Din , "Centrul Internațional pentru Studiul Calității Vieții" funcționează activ în Rusia, condus de profesorul A A Novikov Personalul centrului dezvoltă și implementează în domeniul asistenței medicale naționale concepte și metodologii de evaluare a calității vieții pacienților cu diverse boli, în primul rând cancer, coordonează programe naționale și comunică cu centre de vârf din Statele Unite și Europa TESTE DE CALIFICARE DESPRE ONCOLOGIA PEDIATRICA Programul de testare este conceput în conformitate cu cerințele de calificare pentru un medic oncolog pediatru și conținutul programului unificat de educație postuniversitară în oncologie pediatrică Programul de testare conține idei moderne referitoare la o serie de secțiuni ale specialității Metodele moderne de tratament sunt acoperite în volum suficient Sectiunea BAZELE IGIENEI SOCIALE SI ORGANIZAREA ÎNGRIJIRII ONCOLOGICE PENTRU COPII Numiți articolele "Fundamentele legislației Federației Ruse privind protecția sănătății cetățenilor", care reglementează drepturile copiilor la protecția sănătății: articolul "Drepturile familiei"; articolul "Drepturile femeilor însărcinate și ale mamelor"; articolul "Drepturile minorilor"; toate cele de mai sus sunt corecte În formarea sănătăţii publice, un rol decisiv îl joacă: factori genetici; factori naturali și climatici; nivelul și stilul de viață al populației; nivelul, calitatea și disponibilitatea îngrijirilor medicale Factori care afectează sănătatea publică: A) socio-economice; B) naturale și climatice; B) biologic; D) psiho-emoțional (comportamental); toate răspunsurile sunt corecte; răspunsurile B, C sunt corecte; răspunsurile , B sunt corecte; toate răspunsurile sunt corecte cu excepția lui A; Toate răspunsurile sunt corecte, cu excepția lui G Fertilitatea este: frecvența nașterii într-o anumită populație; structura rezultatelor sarcinii pe un anumit teritoriu; numărul de nașteri pentru un anumit interval de timp Rata totală de fertilitate înseamnă: numărul mediu de copii pe femeie; numărul mediu de fete pe femeie; Numărul mediu de fete per femeie, ținând cont de probabilitatea morții acesteia Tendința ratelor de fertilitate în Rusia în ultimii cinci ani este: declin; spor; stabilizare Reproducerea în Rusia în ultimii ani este: simplu; îngustat; extins Pentru a calcula rata totală de fertilitate, trebuie să aveți: numărul de născuți vii și populația medie anuală; numărul de nașteri și populația feminină; numărul de nașteri vii și moarte și populația medie anuală Principalii indicatori ai mișcării naturale a populației sunt: natalitate, mortalitate; mortalitate, morbiditate; invaliditate, mortalitate Rata natalității (la ) a populației din țara noastră se află în prezent în: până la ; de la la ; de la la Nivelul mortalitatii generale (la ) a populatiei din tara noastra se incadreaza in prezent in: de la la ; de la la ; de la la Relația dintre natalitatea și mortalitatea infantilă: nicio legătură; drept; invers Rata mortalității infantile se calculează: la de naşteri; la de naşteri; la de naşteri Criterii privind nașterea vie adoptate în Rusia: vârsta gestațională de de săptămâni sau mai mult, înălțimea (lungimea corpului) de cel puțin cm și greutatea de cel puțin g, semne de viață (respirație); durata sarcinii de săptămâni sau mai mult, respirație, bătăi ale inimii, pulsație a cordonului ombilical, mișcări musculare voluntare; indiferent de durata sarcinii, iar fătul după separare respiră și prezintă alte semne de viață, cum ar fi bătăile inimii, pulsația cordonului ombilical, mișcări voluntare ale mușchilor, indiferent dacă cordonul ombilical a fost tăiat și dacă placenta a fost tăiată separat Mortalitatea neonatală tardivă este: mortalitatea copiilor în a - -a zi de viață; mortalitatea copiilor în a -a săptămână de viață; mortalitatea copiilor din a -a până în a -a zi de viaţă Mortalitatea neonatală precoce este: mortalitatea copiilor în prima zi de viață; mortalitatea copiilor în de ore de la naștere Acte furnizate de instituțiile medicale la oficiul de stat pentru înregistrarea decesului unui copil: certificat de deces perinatal; certificat medical de deces; certificat de asistent medical; istoric medical; protocol de autopsie anatomopatologică (legală) Principala cauză a decesului este: boala de bază care a dus la moarte; boala care a dus direct la moarte; sindromul conducător, care a fost cauza directă a morții La calcularea ratei mortalității infantile se iau în considerare următoarele: locul decesului; locul de reședință al mamei; locul de reședință al tatălui; locul de reședință al copilului Există o corelație între nivelul mortalității infantile și mortalitatea spitalicească în rândul copiilor sub an: drept; indirect; nu există Diferențe în calculul mortalității și ratelor mortalității: niciunul; letalitate în %, mortalitate în %o (la mie) Diferențe în analiza mortalității și ratelor mortalității: letalitate - indicator spitalicesc, mortalitate - teritorial; mortalitate - indicator spitalicesc, mortalitate - teritorial Pe baza ce document se formează statistica de stat a mortalității infantile: certificat medic; certificat medical de deces; istoric medical; pe baza actelor de stare civilă Esența termenului "morbiditate" Alegeți unul dintre cele mai corecte răspunsuri: boli nou depistate într-un an dat; toate bolile înregistrate într-un an dat; boli identificate în timpul examinărilor medicale vizate; boli depistate în timpul examinărilor medicale periodice Esența termenului "morbiditate" Alegeți cel mai corect răspuns: boli nou depistate într-un an dat; toate bolile înregistrate într-un an dat; boli identificate în timpul examinărilor medicale vizate; boli depistate în timpul examinărilor medicale periodice Principalele metode de studiere a incidenței în Federația Rusă: A) conform datelor contestației; B) conform examenelor medicale; c) în funcţie de cauza morţii; D) conform anchetei (interviului); E) conform fișelor de control de observație dispensară; răspunsurile A, B sunt corecte; răspunsurile B, D, D sunt corecte; răspunsurile A, B, C sunt corecte; Răspunsurile A, B, D sunt corecte În dezvoltarea statistică a incidenței populației, medicii se ghidează după: comenzi de M RF; recomandări metodologice ale M al Federației Ruse și la nivel regional; îndrumări privind igiena socială și organizarea asistenței medicale; Clasificarea internațională a bolilor, leziunilor și cauzelor de deces Există următoarele tipuri de patologie a populației: A) sociale; B) infectioase; B) non-epidemic; D) ecologic; răspunsurile A, B sunt corecte; răspunsurile A, B sunt corecte; răspunsurile B, C sunt corecte; toate răspunsurile sunt corecte Metodologia de calcul al ratei de incidență primară: numărul de cazuri noi într-un anumit an - - ; populația medie anuală" numărul de boli din populație anul acesta - populatia medie anuala număr de boli depistate în populație la un moment dat număr mediu de examinați ' număr de boli ale unei anumite nosologii - numărul tuturor înregistrărilor Metodologia de calcul a prevalenței bolilor în populație: numărul de cazuri noi într-un anumit an numărul mediu anual al populației al tuturor bolilor prezente în populație într-un anumit an populatia medie anuala numarul de boli depistate in populatie la un anumit punct numarul mediu de persoane examinate • ; • ; • ; număr de boli ale unei anumite nosologii - numărul tuturor înregistrărilor * Nivelul maxim de morbiditate generală la copiii din Federația Rusă este înregistrat la vârsta de: până la an; - ani; - ani; - ani; - ani; - ani O măsură a volumului nevoii populației de îngrijire în ambulatoriu sunt: ratele volumului de muncă pentru medicii care lucrează într-o policlinică; funcția postului medical; numărul mediu de vizite la o policlinică pe locuitor pe an Calitatea muncii preventive într-o clinică pentru copii este determinată de: numărul de vizite preventive per copil pe an; exhaustivitatea și actualitatea măsurilor preventive; modificări ale indicatorilor de sănătate a copiilor Eficacitatea muncii preventive într-o clinică pentru copii este determinată de: completitudinea și actualitatea măsurilor preventive; dinamica indicatorilor de sănătate a copiilor; un indicator al gradului de acoperire a copiilor cu vaccinări preventive Grupele de vârstă decretate pentru examinările preventive ale copiilor includ: ani, ani, ani, ani; an, ani, ani, ani, ani, ani; ani, ani, ani, ani Copiii și adolescenții cu diverse abateri ale stării de sănătate de natură funcțională, precum și cei cu rezistență redusă la bolile acute și cronice includ: Grupa I de sănătate; a -a grupă de sănătate; a -a grupă de sănătate; a -a grupă de sănătate Copiii și adolescenții cu boli cronice în stare de subcompensare cu funcționalitate redusă includ: Grupa I de sănătate; a -a grupă de sănătate; a -a grupă de sănătate; a -a grupă de sănătate; a -a grupă de sănătate Copiii și adolescenții cu boli cronice în stare de compensare, cu păstrarea capacităților funcționale ale organismului, aparțin: Grupa I de sănătate; a -a grupă de sănătate; a -a grupă de sănătate; a -a grupă de sănătate; a -a grupă de sănătate Un copil frecvent bolnav este determinat de numărul de boli pe an: până la ori pe an; de până la ori pe an; De sau mai multe ori pe an În structura mortalității în rândul copiilor din țările dezvoltate economic, conform OMS, decesul din: tumori maligne; accidente; boli infectioase; boli cardiovasculare Printre cauzele mortalității infantile în țările dezvoltate economic, conform OMS, neoplasmele maligne se numără: locul I; locul II; locul trei; locul patru În structura mortalității adulților în țările dezvoltate economic, conform OMS, neoplasmele maligne ocupă: locul I; locul II; locul trei; locul patru În structura mortalității copiilor sub ani în Rusia, neoplasmele maligne ocupă: locul I-II; locul trei; locul patru; locul cinci; locul şase Incidența neoplasmelor maligne la copii din țările dezvoltate economic este în medie la de copii: - copii; - copii; - copii; - copii; - copii În fiecare an, tumorile benigne la de copii sunt: până la de copii; până la de copii; până la de copii; până la de copii; până la de copii Particularitățile oncologiei pediatrice includ: natura congenitală a majorității tumorilor; relația dintre tumori și malformații; predominanţa tumorilor sarcomatoase; asocierea tumorilor cu expunerea transplacentară; toate cele de mai sus Clasificarea internațională a bolilor este: listă de nume de boli într-o anumită ordine; o listă de diagnostice într-o anumită ordine; o listă de simptome, sindroame și afecțiuni individuale, aranjate după un anumit principiu; un sistem de rubrici, în care stările patologice individuale sunt incluse în conformitate cu anumite criterii de stabilire; o listă de nume de boli, diagnostice și sindroame, aranjate într-o anumită ordine Morfologia tumorilor solide la copii este dominată de: cancer; sarcom; nu există o distincție clară În copilărie, cele mai frecvente tumori maligne solide sunt: sarcoame ale țesuturilor moi; tumori renale; neuroblastom; Tumori ale SNC; tumori osoase În structura bolilor oncohematologice la copii, primul loc este ocupat de: leucemie; limfogranulomatoza; limfosarcom Ce tumori maligne sunt denumite "adevărate tumori din copilărie"? Teratoblastom, retinoblastom, neuroblastom, rabdomiosarcom Sarcomul Ewing, sarcomul sinovial, leucemia limfocitară cronică, limfosarcomul Sarcomul Ewing, teratoblastom, retinoblastom, neuroblastom Teratoblastom, retinoblastom, neuroblastom, limfosarcom Următoarele tumori maligne predomină la copiii sub ani: sarcom osteogen și sarcom sinovial; cancer tiroidian; neuroblastom și nefroblastom; toate răspunsurile sunt corecte; nu există un răspuns corect Tumorile predomină la copiii cu vârsta peste ani: neuroblastom; nefroblastom; sarcom osteogen; teratoblastom; retinoblastom O caracteristică a diagnosticului de tumori maligne la copii este: imposibilitatea de a obține în majoritatea cazurilor o anamneză de la pacientul însuși; un număr mic de tumori disponibile pentru evaluare vizuală; localizarea tumorilor în locuri greu de diagnosticat; necesitatea folosirii anesteziei în aproape toate cazurile; toate cele de mai sus Principala cauză de neglijare a bolnavilor de cancer în copilărie sunt: negociabil tardiv; subestimarea și interpretarea greșită a datelor clinice și de laborator de către medicii rețelei medicale generale, lipsa vigilenței oncologice; cursul ascuns al bolii; prezența a numeroase "măști" în spatele cărora se ascunde tumora; toate răspunsurile sunt corecte De când poate fi considerat un copil vindecat de o tumoare solidă malignă, dacă a trecut de la terminarea tratamentului antitumoral? an de ani de ani ani ani Când ar trebui să înceapă reabilitarea unui copil cu o tumoare malignă? Din momentul diagnosticării În procesul de efectuare a terapiei speciale După terminarea terapiei speciale ani de la terminarea tratamentului special Ce tipuri de reabilitare sunt aplicabile unui copil bolnav? Reabilitare fizică Reabilitare psihologică Reabilitare socială Toate cele de mai sus Problemele de reabilitare a unui copil bolnav sunt tratate în principal de: medic oncolog pediatru; psiholog; metodolog în exerciții de kinetoterapie; profesor; toate cele de mai sus Ar trebui informați părinții copilului despre planul de tratament special, etapele terapiei, posibilele reacții și complicații asociate tratamentului anticancer? Totul ar trebui spus Nu Nu neapărat Nu totul trebuie spus În ce cazuri și cui se acordă asistență medicală fără acordul cetățenilor sau al reprezentanților acestora? Copii minori În caz de accidente, răni, otrăviri Persoane care suferă de cancer și tulburări metabolice Persoane care suferă de tulburări psihice severe, cu boli care prezintă un pericol pentru ceilalți Beneficiile pentru medicamentele gratuite sunt: întreaga populație de copii; copii de vârstă preșcolară; copii sub ani și copii sub ani din familii numeroase; handicapat încă din copilărie; adolescenti de la la ani Ce este asigurarea de sănătate? Plata serviciilor medicale printr-o organizatie de asigurare Forma de protecţie socială a intereselor populaţiei în domeniul protecţiei sănătăţii Plata pentru tratament și medicamente pe cheltuiala fondurilor acumulate Asistența medicală a populației pe cheltuiala organizației de asigurări Asigurarea de sanatate este: modalitate de organizare a îngrijirilor medicale; principiul organizării; tipul de activitate; secțiunea de igiena socială și organizarea sănătății ca știință Care este responsabilitatea unui lucrător medical care a cauzat unui pacient un prejudiciu care nu are legătură cu atitudinea neglijentă a lucrătorului medical față de îndatoririle profesionale? Disclaimer Răspunderea penală Răspunderea civilă Cine este responsabil pentru prejudiciul cauzat sănătății pacientului în acordarea de îngrijiri medicale? Lucrator medical Instituție medicală Autoritățile sanitare Principalele tipuri de asigurări de sănătate: a) asigurarea obligatorie de sanatate; B) asigurări sociale; B) asigurare medicala facultativa; răspunsurile A, B sunt corecte; răspunsul B este corect; răspunsuri corecte A, B; toate răspunsurile sunt corecte Subiecții asigurării obligatorii de sănătate sunt: organizație de asigurări; fond de asigurări de sănătate; cetatean; autoritatea sanitară teritorială; instituție medicală Asistența medicală în sistemul asigurărilor obligatorii de sănătate este asigurată de: institutii medicale de stat; institutii medicale nonprofit care au licenta; instituții medicale cu orice formă de proprietate; institutii medicale cu orice forma de proprietate care au licente Instituțiile medicale care implementează programe de asigurări de sănătate au dreptul să acorde asistență în afara sistemului de asigurări de sănătate: da; nr Relațiile dintre instituțiile medicale și HMO se construiesc pe baza: contracte de asigurare; contracte de acordare a îngrijirilor medicale și preventive în regim de asigurare medicală obligatorie; acorduri de finanţare Un copil care are o poliță de asigurare a OMS din Federația Rusă poate primi îngrijiri medicale: în policlinia teritorială de copii; în orice clinică a localității; în orice clinică pentru copii din Federația Rusă Asigurătorul populației nelucrătoare în sistemul CHI este: stat; angajator; organ superior de management sanitar; instituție medicală În cazul în care nu se poate acorda asistență asigurată în cuantumul prevăzut de contractul cu MHI, instituția medicală: a) organizează asistență în altă instituție; B) sesizează CMO imposibilitatea acordării asistenței necesare; B) este obligat să acorde asistența necesară într-o altă instituție pe cheltuiala fondurilor primite de la asigurător; corect A; corect B; răspunsurile B, C sunt corecte; toate răspunsurile sunt corecte Modalitati de plata pentru ingrijirea ambulatorie in sistemul asigurarilor obligatorii: finanțare conform schemei de cheltuieli; standard mediu pe cap de locuitor; pentru pacientul tratat; plata dosarelor finalizate; plata anumitor servicii medicale Volumul garantat de îngrijiri medicale pentru copii și adolescenți în sistemul CHI: A) acordarea de îngrijiri medicale pentru boli acute; B) asigurarea de îngrijiri preventive, terapeutice, de diagnostic și de sănătate de către un medic pediatru de raion; B) acordarea de îngrijiri medicale în săli auxiliare și de specialitate; obţinerea unei analize citologice; obţinerea unei analize histologice; operațiuni; D) examinări la dispensar; răspunsurile A, B, C sunt corecte; răspunsurile B, C, D sunt corecte; răspunsurile A, C, D sunt corecte; toate răspunsurile sunt corecte Cele mai eficiente forme de stimulente economice pentru munca lucrătorilor medicali: plata pentru muncă peste cota; plata pentru extinderea zonei de serviciu; plata pentru complexitate și tensiune; plata conform KTU in mod colectiv pentru volumul si calitatea muncii prestate; plata pentru o combinație de profesii Când se schimbă stadiul bolii? După operație După încheierea tratamentului special După primirea unei analize histologice Nu se schimbă Stadiul patologic al bolii este stabilit: după încheierea examinării pacientului; după după după corect și ; și sunt corecte Se poate schimba grupul clinic al unui pacient? Poate Nu se poate, instalat o dată Poate, dar numai în cadrul unui grup de boli: maligne sau benigne La examinarea unui pacient într-o policlinică se suspectează o tumoare malignă Pacientul a fost internat la spital pentru un diagnostic final Ce grup clinic veți atribui pacientului la internarea în secție? Ia Pb N/A II Un copil este observat într-o policlinică pentru polipoză stomacală Ce grup clinic veți stabili la pacient? Ia Іb A/A N/A II Un pacient care a primit tratament combinat într-un spital pentru nefroblastom stadiul II a fost externat din secție fără semne de recidivă și metastaze tumorale Puneți grupul clinic al pacientului în momentul externării din spital: ia; Іb; II; III; GV În ciuda tratamentului special pe termen lung, pacientul are progresia bolii principale - neuroblastom Pacientul este recunoscut ca incurabil Determină grupul clinic al pacientului: ia; Іb; II; III; GV Un copil este examinat într-o policlinică pentru o mărire a ganglionilor limfatici axilari Examinarea citologică a unui punctat dintr-un ganglion limfatic nu exclude limfomul malign A fost efectuată o biopsie a ganglionilor limfatici Diagnostic: limfadenită virală Determinați grupul clinic al pacientului: ia; Іb; N/O; D/O; II Un pacient este examinat într-o policlinică pentru suspiciune de sarcom al țesuturilor moi ale piciorului inferior Biopsia tumorală efectuată a făcut posibilă diagnosticarea rabdomiosarcomului (date de analiză histologică) Datele care indică metastazele nu au fost primite Determinați grupul clinic al pacientului: ia; Іb; II; III; GV Un copil cu metastaze de nefroblastom drept în plămâni a fost supus unui tratament complex La externare, nu există date care să indice prezența unei tumori primare și a metastazelor Determinați grupul clinic al pacientului la externare: ia; Іb; II; III; GV O pacientă a fost internată la spital pentru examinare cu suspiciune de limfogranulomatoză, afectarea ganglionilor cervicali Biopsia lor a fost planificată, dar din cauza începerii carantinei în secția de varicela, copilul a fost externat din spital pentru perioada de carantină Determinați grupul clinic al pacientului la externare: ia; Іb; N/O; II Un pacient a fost internat într-un spital pentru tratament chirurgical pentru o tumoră a ileonului În timpul operației s-au găsit metastaze multiple la nivelul ganglionilor limfatici, la nivelul ficatului Tumora primară a crescut în pancreas Cazul a fost declarat inoperabil Pacientul a suferit o anastomoză de bypass din cauza riscului de a dezvolta obstrucție intestinală - o operație paliativă Determinați grupul clinic al pacientului: ia; II; III; GV Un copil a fost supus unui tratament combinat pentru nefroblastom al rinichiului stâng, stadiul II al bolii La externare, a fost repartizat grupul III clinic Sase luni mai tarziu, copilul a fost internat in spital cu multiple metastaze tumorale la plamani si ficat Tratamentul special efectuat nu a avut succes, iar pacientul a murit din cauza progresiei bolii Definiți grupul clinic: In absenta; II; pi; GV Un copil a fost supus unui tratament combinat pentru nefroblastom al rinichiului stâng, stadiul II al bolii La externare, a fost repartizat grupul III clinic Sase luni mai tarziu, copilul a fost internat in spital cu multiple metastaze tumorale la plamani si ficat Tratamentul special efectuat nu a avut succes, iar pacientul a murit din cauza progresiei bolii Stabiliți stadiul bolii după moartea pacientului: i; II; III; GV Sectiunea ANATOMIE CHIRURGICA ȘI CHIRURGIE OPERAȚIONALĂ Anatomia chirurgicală este: secțiune de chirurgie care studiază și dezvoltă abordări și tehnici chirurgicale individuale; o secțiune de anatomie care studiază structura corpului uman în raport cu nevoile intervenției chirurgicale, în principal în scopul accesărilor și tehnicilor operaționale; anatomie, care studiază structura, forma și relația organelor pe zone ale corpului; o secțiune de anatomie care studiază aranjarea spațială a organelor și a structurilor anatomice; corectează și Intervenția chirurgicală este: o secțiune de chirurgie care studiază bazele patologiei și principiile generale de utilizare a metodelor chirurgicale de tratament; secția de chirurgie, studiind abordările chirurgicale individuale; secție de chirurgie care dezvoltă și studiază tehnici chirurgicale; o ramură a chirurgiei care dezvoltă metode operaționale pentru refacerea integrității anatomice, formei și funcției organelor și țesuturilor lezate; corectează și Recepția operațională este: un ansamblu de acțiuni ale chirurgului la separarea țesuturilor pentru a expune organul care constituie obiectul principal al intervenției chirurgicale; totalitatea actiunilor chirurgului asupra organelor si tesuturilor care fac obiectul principal de interventie; etapa decisivă a intervenţiei chirurgicale; doar și sunt corecte; toate răspunsurile sunt corecte O operațiune extinsă ar trebui să includă: îndepărtarea tumorii în țesuturile sănătoase; îndepărtarea tumorii în țesuturile sănătoase împreună cu ganglionii limfatici regionali; îndepărtarea tumorii din țesuturile sănătoase împreună cu ganglionii limfatici regionali și toți ganglionii limfatici disponibili în zona operațională; îndepărtarea tumorii împreună cu ganglionii limfatici regionali și rezecția sau îndepărtarea organului vecin afectat de tumoră; nu există un răspuns corect O operațiune combinată ar trebui să includă: îndepărtarea unei tumori cu barieră limfatică regională; îndepărtarea unei tumori cu barieră limfatică regională și a tuturor ganglionilor disponibili în zona chirurgicală; îndepărtarea unei tumori cu ganglioni limfatici regionali cu rezecție sau îndepărtarea unui organ vecin implicat în proces; extirparea unei tumori cu ganglioni limfatici regionali cu interventie chirurgicala simultana pentru o alta boala; toate răspunsurile sunt corecte O operație tipică pentru cancerul tiroidian foarte diferențiat stadiul I-II este: enuclearea tumorii; rezecția lobului; hemitiroidectomie cu istm; rezecția subtotală a glandei Operație tipică pentru cancerul tiroidian stadiul III: enuclearea nodulului; hemitiroidectomie cu istm; rezecția subtotală a glandei; hemitiroidectomie cu istm cu excizie teaca-fasciala a ganglionilor limfatici si a tesutului gatului Artera toracică internă (artera internă a glandei mamare) - ramură: artera subclavie; carotidă comună; artera tiroidiană inferioară; artera vertebrală Lobul superior al plămânului drept este format din: segmente; segmente; segmente; segmente Canalul limfatic toracic pătrunde din cavitatea abdominală în cavitatea toracică prin: deschiderea esofagiană a diafragmei; deschidere aortică; între picioarele diafragmei Abordul chirurgical transsternal este cel mai des utilizat pentru localizarea tumorii în: mediastinul anterior; trahee; esofag; mediastinul posterior; lumina Mediastinul este împărțit în următoarele secții: sus, mijloc (central), jos; fata, spate; toate răspunsurile sunt corecte Intervențiile chirurgicale repetate sunt justificate în cazul recidivei tumorilor mediastinale: ganglioneuroame; fibrosarcoame; limfogranulomatoza; limfangioame; simpatoblastom; doar , , În mediastinul superior sunt: arcul aortic; trei ramuri ale arcului aortic; trahee; bronhii principale; polul inferior al timusului Ficatul este acoperit cu peritoneu: din toate părțile; din toate părțile, cu excepția porții ficatului; din toate părțile, cu excepția suprafeței dorsale adiacente diafragmei; din toate părțile, cu excepția porții ficatului și a suprafeței dorsale adiacente diafragmei; nu există un răspuns corect Alimentarea cu sânge a ficatului se realizează datorită: arterele hepatice; vene hepatice; vena portă În ficat prin sistemul portal este excretat: segmente; segmente; segmente Vena portă este localizată în ligamentul duodenal hepatic: între canalul biliar și artera hepatică; între ductul biliar, artera hepatică și în spatele acestora; între ductul biliar, artera hepatică și anterior acestora; Nu există un răspuns corect Chirurgia radicală pentru cancerul hepatic stadiul I-II este considerată: rezecția în formă de pană a organului; rezecție segmentară; hemihepatectomie; enuclearea tumorii Operații posibile pentru tumorile benigne ale ficatului: enuclearea tumorii; rezecția în pană a ficatului; hemihepatectomie; rezecția segmentară a ficatului; toate răspunsurile sunt corecte Venele scurte ale stomacului trec prin: ligamentul gastrocolic; ligamentul gastro-splenic; ligamentul hepatogastric Artera splenică provine din: trunchi celiac; din aortă; din artera mezenterica superioara; Nu există un răspuns corect Vena splenica se varsa in: vena cavă inferioară; vena mezenterica superioara; vena portă; Nu există un răspuns corect Artera gastrică stângă pleacă din: artera hepatică; artera splenica; artera hepatică comună; aorta; trunchi celiac Artera hepatică dreaptă pleacă din: artera hepatică propriu-zisă; artera hepatică comună; trunchi celiac; aorta Artera gastrică stângă trece prin: ligamentul gastrocolic; ligamentul gastro-splenic; ligamentul hepatogastric Alimentarea cu sânge a colonului se realizează din sistem: artera mezenterica superioara; artera mezenterică inferioară; toate răspunsurile sunt corecte Ieșirea sângelui din colonul ascendent se efectuează: în sistemul venei mezenterice superioare; în sistemul venei mezenterice inferioare; atât în una cât şi în alta; nici una, nici alta Ieșirea sângelui din colonul descendent se efectuează: în sistemul venei mezenterice superioare; în sistemul venei mezenterice inferioare; atât în una cât şi în alta; nici una, nici alta În cazul aprovizionării cu sânge a colonului: ramurile arterei mezenterice superioare trebuie să se anastomozeze cu ramurile arterei mezenterice inferioare; ramurile arterei mezenterice superioare nu se anastomozează întotdeauna cu ramuri ale arterei mezenterice inferioare; în toate cazurile nu există anastomoze vasculare între ramurile arterelor mezenterice superioare și inferioare; toate cele trei variante sunt posibile Operații tipice pentru tumorile jumătății drepte a colonului la copii: hemicolectomie dreapta; rezecția unghiului ileocecal; rezecția unghiului hepatic; corectează și ; toate răspunsurile sunt corecte În trecerea pâlnie-ligament pelvin: artera și venele scrotale; artera si venele ovariene; artera si venele cistice; artera și venele pudende "Mezenterul" uterului este: mănunchi rotund; ligament larg; pâlnie-ligament pelvin Ovarele sunt alimentate cu sânge din următoarele artere: iliac intern; uterin; ovarian; iliacă externă Artera uterină este o ramură a: artera iliacă internă; artera iliacă externă; artera iliacă comună; artera ovariană Aparatul ligamentar al ovarului include toate următoarele ligamente, cu excepția: pachet propriu; ligament care suspendă ovarul; mezenter; mănunchi rotund Toate organele situate în pelvis sunt acoperite cu peritoneu, cu excepția: uter; trompele uterine; ovar; vezica urinara Ureterele de la coasta uterului sunt localizate: sub artera uterină; peste artera uterină Operație tipică pentru tumora ovariană malignă la copii: rezecția în formă de pană a organului; extirparea uterului cu apendice; ooforectomie cu rezecție a epiploonului mare În pediculul renal, artera renală este localizată: deasupra și anterior de vena renală; sub și în spatele pelvisului renal; dedesubt şi anterior de vena renală Artera renală dreaptă trece: în spatele venei cave inferioare; în fața venei cave inferioare; ambele variante sunt posibile Vena renală stângă trece: în fața aortei; în spatele aortei; ambele variante sunt posibile Ureterele sunt localizate: în spatele și medial de secțiunile ascendente și descendente ale colonului; în spatele și în exterior din secțiunile ascendente și descendente ale colonului; în față și medial din secțiunile ascendente și descendente ale colonului; în față și în exterior din secțiunile ascendente și descendente ale colonului Operație tipică pentru nefroblastom stadiul II-III: nefroureterectomie transperitoneală; rezecție renală; enuclearea tumorii Operații posibile pentru nefroblastom stadiul I-II: rezecție de organ; nefroureterectomie transperitoneală; enuclearea tumorii; doar și sunt corecte; toate răspunsurile sunt corecte Tactici chirurgicale în nefroblastomul stadiul V: nefrectomie + rezecție renală; rezecție renală + nefrectomie Domeniul intervenției chirurgicale pentru tumorile pancreasului la copii: rezecția pancreasului; drenaj intern; Marsunializarea Intervenții chirurgicale posibile pentru chisturile pancreatice: drenaj intern; rezecția pancreasului; Marsunializarea Arterele suprarenale nu pleacă de la: artera frenică inferioară; din aortă; din trunchiul celiac; din artera renală Ureterele sunt localizate: în spatele vaselor iliace; anterior de vasele iliace; ambele variante sunt posibile Operațiile de salvare pentru tumorile osoase maligne includ: amputarea unui membru; rezecție osoasă segmentară cu înlocuire a grefei; dezarticularea membrului; rezecția în pană a osului Alegerea nivelului de amputare depinde de: localizarea tumorii; extinderea tumorii; gradul de implicare a țesuturilor moi și a vaselor de sânge; din sarcinile viitoarelor protetice Principiul de bază al rezecției osoase segmentare: îndepărtarea largă a tumorii; îndepărtarea largă a tumorii în țesutul osos neafectat de procesul tumoral; rezecția largă a tumorii cu îndepărtarea ganglionilor regionali; Rezecția segmentară în procesul tumoral nu se efectuează În tratamentul chirurgical al sarcoamelor osoase se respectă următoarele principii: caracterul radical al operațiunii; ablasticitatea intervenției chirurgicale; posibilitatea altor proteze; toate răspunsurile sunt corecte; toate răspunsurile sunt corecte, cu excepția Evaluarea intraoperatorie a prevalenței procesului tumoral trebuie să se bazeze pe: numai pe date vizuale; numai pe baza datelor de palpare; pe baza unui examen citologic urgent; pe baza unei combinații a metodelor de diagnostic de mai sus Diagnosticul intraoperator absolut fiabil al prevalenței procesului tumoral este posibil: pe baza unui examen citologic urgent al materialului prelevat în timpul operației; pe baza unui examen histologic urgent al materialului de biopsie prelevat în timpul operației; pe baza unui examen cuprinzător (palpare, examen, examen histologic urgent); nu există metode absolut sigure Secțiunea MORFOLOGIA TUMORILOR Parenchimul unui neoplasm este format din: celule tumorale reale; tesut conjunctiv; vase sanguine și limfatice; elementele nervoase și celulare ale stromei Stroma tumorală: este o structură suport necesară; asigură furnizarea de nutrienți și oxigen celulelor tumorale; asigură îndepărtarea produșilor metabolici ai celulelor tumorale; în unele cazuri nu este o componentă obligatorie a neoplasmului; totul este corect, cu excepția Vase nou formate ale tumorilor maligne: rareori se apropie ca structură de venele și arterele normale; pot fi prezentate ca canale căptușite cu endoteliu; la nivelul capilarelor, acestea pot fi căptușite chiar cu celule tumorale; toate răspunsurile sunt corecte; Răspunsurile și sunt corecte Membranele celulare ale stromei tumorale pot fi reprezentate prin: limfocite și neutrofile; eozinofile; celule plasmatice; macrofage și celule gigantice ale corpurilor străine; toate tipurile de celule enumerate În teratom se pot dezvolta derivați: ectoderm; mezoderm; endoderm; toate răspunsurile sunt corecte; Răspunsurile și sunt corecte Cancerul in situ diferă de cel microinvaziv prin faptul că: infiltreaza si distruge membrana bazala; infiltrează țesuturile din interiorul membranei mucoase; infiltrează atât membranele mucoase, cât și cele submucoase ale organului; nu se extinde mai adânc decât membrana bazală și nu o distruge Cancerul in situ, conform clasificării internaționale TNM, se referă la: la cancer; la precancer; la tumori benigne; relaţia nu este definită Procesele asemănătoare tumorii includ: polip hiperplazic; polip adenomatos; polip adenopapilomatos; polip papilomatos; niciuna dintre cele de mai sus Tumorile cu creștere local distructivă includ: desmoid; fibroadenom; fibroame; lipom Tumorile slab diferențiate ale tractului gastrointestinal au predominant: crestere infiltrativa; creștere exofitică; crestere mixta; toate tipurile enumerate apar cu aceeași frecvență Tumorile benigne ale glandelor mamare includ: mastopatie fibrochistică difuză; mastopatie fibrochistică nodulară; fibroadenom; toate cele de mai sus; niciuna dintre cele de mai sus Caracteristicile creșterii fibroadenomului glandei sunt: creștere expansivă; infiltrarea cu metastaze; infiltrandu-se fara metastaze; toate răspunsurile sunt corecte Papilomul vezical se caracterizează prin: tendinta de recidiva; multiplicitatea leziunilor; malignitate frecventă; toate răspunsurile sunt corecte; Răspunsurile și sunt corecte Procesele tumorale ale ovarelor includ: chist folicular; fibrom ovarian; cistom ovarian; chist dermoid Tumorile ovariene adevărate includ: chist folicular; chistul corpului galben; chist paraovarian; chist piloepitelial Neoplasmele sistemului APUD includ: cancer al glandei salivare majore; cancer tiroidian medular; cancer bronhiogen; meningiom; cordom privind determinarea clinică și, atunci când este posibil, histopatologică a răspândirii bolii cu diagnosticul morfologic stabilit Gradul stabilit de răspândire a procesului tumoral conform sistemului TNM și (pTNM): trebuie să rămână neschimbate în fișa medicală; poate fi schimbat după un tratament special dacă în procesul de monitorizare a pacientului este detectată o metastază în ganglionii regionali; poate fi modificat numai dacă metastazele la distanţă sunt detectate în timpul observaţiei dinamice Dacă există îndoieli cu privire la corectitudinea definiției categoriei TNM, se recomandă: alege unul mai comun; alege mai puțin obișnuit; continua examinarea pacientului În cazul tumorilor maligne sincrone multiple într-un organ nepereche, clasificarea se bazează pe evaluarea: fiecare tumoră separat; tumori cu cea mai mare categorie T (de exemplu, T , nu TK); Tumori cu categoria T cea mai scăzută În prezența tumorilor bilaterale sincrone ale organelor pereche: fiecare tumoră este clasificată separat; tumora este clasificată cu cea mai mare categorie T; Se clasifică tumora cu cea mai mică categorie T În clasificarea clinică TNM, simbolul "T" poate fi reprezentat în următoarea combinație: TX; CĂTRE; Tis; CĂTRE; toate răspunsurile sunt corecte Combinația "TO" înseamnă: este imposibil de estimat dimensiunea și răspândirea locală a tumorii; tumora primară nu este determinată; carcinom preinvaziv Combinația "Tis" înseamnă: este imposibil de estimat dimensiunea și răspândirea locală a tumorii; tumora primară nu este determinată; carcinom preinvaziv Combinația "TX" înseamnă: este imposibil de estimat dimensiunea și răspândirea locală a tumorii; tumora primară nu este determinată; carcinom preinvaziv În clasificarea clinică TNM, simbolul "N" poate fi reprezentat prin toate următoarele, cu excepția: NX; N ; N ; Nis Combinația NX înseamnă: date insuficiente pentru evaluarea ganglionilor limfatici regionali; nu există semne de leziuni metastatice ale ganglionilor limfatici regionali; unul din gradele de metastaze ale ganglionilor limfatici regionali Combinația N înseamnă: date insuficiente pentru evaluarea ganglionilor limfatici regionali; nu există semne de leziuni metastatice ale ganglionilor limfatici regionali; unul din gradele de metastaze ale ganglionilor limfatici regionali Răspândirea directă a tumorii primare la ganglionii limfatici regionali este clasificată astfel: N ; NX; N - ; M Simbolul "MO" în clasificarea clinică înseamnă: date insuficiente pentru a determina metastazele la distanta; fara semne de metastaze la distanta; există metastaze la distanță Simbolul "MX" în clasificarea clinică a TNM înseamnă: date insuficiente pentru a determina metastazele la distanta; fara semne de metastaze la distanta; există metastaze la distanță Se aplică subdiviziunea principalelor categorii ale clasificării TNM după tipul Tia, T b sau N a, N : să indice severitatea manifestărilor clinice; să caracterizeze abaterile în analizele biochimice; pentru mai multe detalii în determinarea prevalenței procesului tumoral; niciodată aplicat Răspândirea confirmată histologic a tumorii primare (la examinarea medicamentului îndepărtat în timpul operației) trebuie să fie indicată: pTI; uTI; chti; toate răspunsurile sunt corecte Simbolul "pN " înseamnă: ganglionii regionali nu pot fi evaluați; examenul histologic al ganglionilor regionali nu a evidențiat metastaze; ganglionii regionali nu au fost supuși examenului histologic; nu există un răspuns corect Simbolul "pMX" înseamnă: prezența metastazelor la distanță nu poate fi determinată microscopic; Nu există metastaze la distanță la examenul microscopic; Examenul microscopic a confirmat prezența metastazelor la distanță Pentru a indica diferențierea histologică în clasificarea TNM, se folosește simbolul: C; G; R; y; h Gradul de diferențiere histologică a tumorii poate fi: înalt; mediu; scăzut; toate răspunsurile sunt corecte Un grad ridicat de diferențiere tumorală este indicat prin simbolul: G ; G ; G ; G Un grad scăzut de diferențiere tumorală corespunde simbolului: G ; G ; G ; G Carcinomul in situ în clasificarea TNM corespunde: Stadiul I; etapa II; Etapa III; Etapa IV; stadiu Observațiile cu prezența metastazelor la distanță în clasificarea TNM sunt: Stadiul I; etapa II; Etapa III; Etapa IV; stadiu Gruparea observațiilor pe etape în clasificarea TNM: identic cu stadializarea bolilor din clasificarea internă; mai în concordanță cu distribuția pacienților pe grupe clinice; inerente numai sistemului TNM; toate răspunsurile sunt corecte Structurile limfatice (conform clasificării App Arbor) includ: ganglioni limfatici, splină, timus; aparatul limfatic al inelului faringian (Waldeyer); apendice; peticele lui Peyer; toate structurile enumerate mai sus Morfologia tumorilor solide din copilărie este dominată de: cancer; sarcom; nu există o distincție clară Cea mai puțin matură tumoră neurogenă la copii: ganglioneurom; ganglioneuroblastom; simpatogoniom; simpatoblastom Cea mai matură tumoră neurogenă la copii: ganglioneurom; ganglioneuroblastom; simpatogoniom; simpatoblastom Principalul criteriu morfologic pentru diagnosticul bolii Hodgkin este: desen șters al structurii ganglionului limfatic; prezenţa celulelor Berezovsky-Sternberg; prezenta celulelor Hodgkin; prezenţa celulelor Pirogov-Langerhans Care dintre următoarele boli pot fi clasificate drept precanceroase? Fibroadenom al glandei mamare Gastrita cu aciditate scăzută Polipoza intestinală Tumora fibrodesmoidă Toate formularele enumerate Sistemul limfoid uman include: timus; Peticele lui Peyer; măduvă osoasă; splină; ductul limfatic toracic; toate cele de mai sus Cel mai mare număr de celule T (limfocite) este produs în: măduvă osoasă; timus; în ganglionii limfatici Cel mai mare număr de celule B (limfocite) este produs în: splină; măduvă osoasă; Peticele lui Peyer Secțiunea BAZELE ONCOLOGIEI TEORETICE SI EXPERIMENTALE Purtătorul de informații genetice a unei celule umane este în principal: ARN; ATP; ADN; doar și sunt corecte; toate răspunsurile sunt corecte Purtatorul informatiilor genetice este localizat: în membrana celulară; în citoplasmă; în miez; corectează și ; în toate structurile celulare Reglarea hormonală a creșterii tumorii în organism se realizează cel mai adesea: impact direct asupra aparatului genetic; impact direct asupra citoplasmei; influență asupra receptorilor hormonali din membrana celulară; răspunsurile și sunt corecte; toate răspunsurile sunt corecte Principalele procese biochimice dintr-o celulă tumorală sunt: fotosinteza; glicoliză anaerobă; procese redox; nu există un răspuns corect; toate răspunsurile sunt corecte În tumorile benigne, diferențierea celulară: nu rupt; moderat deranjat; sever perturbat; toate variantele sunt posibile Una dintre principalele proprietăți ale celulelor neoplasmelor maligne este: creștere necontrolată; crestere controlata; scurtarea obligatorie a ciclului celular; prelungirea obligatorie a ciclului celular Tumorile maligne pot fi cauzate de expunerea la: hidrocarburi aromatice policiclice; radiatii ionizante; retrovirusuri; corectează și ; toate răspunsurile sunt corecte Următoarele au cea mai mare activitate cancerigenă: grăsimi; carbohidrați; vitamine din grupele A și B; hidrocarburi aromatice policiclice; proteine Radiațiile ionizante au un efect cancerigen atunci când sunt expuse la: în doze mici; în doze mari; nu are efect cancerigen; nedovedit Un element necesar al carcinogenezei virale este: reproducerea virusului în celulă; moartea celulelor; integrarea unui virus ADN sau ARN cu o celulă ADN; modificarea stării imunologice; toate răspunsurile sunt corecte Esența principală a tumorilor maligne este: încălcarea proceselor biochimice din citoplasmă; încălcarea interacțiunii structurilor nucleului și citoplasmei; afectarea aparatului genetic al celulei; răspunsurile și sunt corecte; nu există un răspuns corect Ca urmare a expunerii la un agent chimic cancerigen, apar tumori: un singur tip histologic; tipul tumorii depinde de tipul de celule expuse agentului cancerigen; tipul de tumoră depinde de factori de dezvoltare (embriogeneză, pubertate); răspunsurile și sunt corecte; nu există un răspuns corect Tumorile benigne se caracterizează prin: crestere infiltrativa; creștere expansivă; încălcarea diferențierii celulare; răspunsurile și sunt corecte; toate răspunsurile sunt corecte Proprietățile obligatorii ale numai tumorilor maligne sunt: creştere infiltrativă; metastaze; creștere expansivă; toate răspunsurile sunt corecte; Răspunsurile și sunt corecte Determinarea receptorilor hormonali este importantă: pentru tipizarea naturii histologice a tumorilor; pentru a determina nivelul de hormoni din organism; pentru a determina oportunitatea terapiei hormonale; răspunsurile și sunt corecte; toate răspunsurile sunt corecte Apariția tumorilor este promovată de: scăderea indicatorilor imunității celulare; starea de imunitate nu afectează apariția tumorilor; Efectul imunității asupra apariției tumorilor este discutabil Tumorile pot fi cauzate de: agenţi chimici; agenţi fizici; agenţi biologici; toate răspunsurile sunt corecte; Răspunsurile și sunt corecte Următoarele clase de compuși aparțin agenților cancerigeni chimici: hidrocarburi aromatice policiclice și compuși heterociclici; compuși aromatici cu azot și compuși amino; compuși nitrozoși; metale, metaloizi, săruri anorganice; toate cele de mai sus Procesele de producție care sunt cancerigene pentru oameni sunt: lucrul cu producția de azbest, funingine, cauciuc; lucrează cu arsen, nichel, crom și compușii acestora; munca in industria prelucrarii lemnului si a mobilei; răspunsurile și sunt corecte; toate răspunsurile sunt corecte Factorii cancerigeni fizici includ: radiatii ionizante; raze ultraviolete; vibratie; presiune atmosferică ridicată; Răspunsurile și sunt corecte Insolația prelungită și intensă poate duce la: cancer de piele; cancer pulmonar; cancer de stomac; nu există un răspuns corect Pielea este cea mai rezistentă la acțiunea oncogenă a radiațiilor ultraviolete: nu contine pigment; care conțin o cantitate mică de pigment; foarte pigmentat; conținutul de pigment nu are efect Defalcarea dozei totale în timpul expunerii radioactive (ionizante): reduce efectul oncogen; crește efectul oncogen; nu are nici un efect asupra efectului oncogen Zdrobirea dozei totale sub acțiunea agenților cancerigeni chimici: crește efectul oncogen; nu are niciun efect; reduce efectul oncogen Virusuri oncogene: sunt infecțioase; nu sunt contagioase; fără informații despre proprietăți infecțioase Virusurile oncogene se transmit în principal: orizontal, de la individ la individ; pe verticală, prin aparatul ereditar; mecanismul de transmisie este necunoscut Oncogene sunt: numai virusuri ARN; numai virusuri ADN; atât cele cât și altele; nici una, nici alta Transformarea celulelor țintă în celule tumorale sub influența virusurilor oncogene: neînsoțit de moarte celulară; însoțită de moarte celulară; Ambele opțiuni sunt la fel de posibile - prima și a doua O condiție necesară pentru transformarea unei celule normale într-o celulă tumorală în condiții de carcinogeneză virală este: localizarea virusului în citoplasma celulei; integrarea virusului ADN și ARN în celulele ADN; ambele mecanisme sunt posibile O anumită relație cu apariția limfomului Burkitt și a cancerului de nazofaringe la om are: adenovirus; Virusul Epstein-Barr (agent cauzator al mononucleozei infecțioase); Papovirus; un virus din grupa virusurilor variolei Tumorile pot fi clasificate ca determinate ereditar: rabdomiosarcom; retinoblastom; leucemie limfoblastică acută; limfosarcom; toate răspunsurile sunt corecte O relație pronunțată cu natura ereditară a tumorii în structura neoplasmelor maligne ale copilăriei are: retinoblastom; xerodermie pigmentată; limfogranulomatoza; nefroblastoame bilaterale; teratoblastom Adenovirusurile provoacă dezvoltarea la om: papiloame; tumori ale orofaringelui; moluscum contagiosum; boli inflamatorii ale căilor respiratorii Schema modernă a carcinogenezei virale include: pătrunderea virusului în celulă și integrarea fizică a acestuia cu ADN-ul celular; funcționarea genomului viral integrat cu formarea de ARNm și oncoproteine specifice; oncoproteinele afectează funcțiile celulelor, le conduc la transformarea tumorii; toate răspunsurile sunt corecte Proprietăți biologice inerente numai celulelor tumorale: topoiinhibarea; dependența de substrat a reproducerii; imortalizare (nemurire); dependenţa reproducerii celulare de factorii de creştere; toate răspunsurile sunt corecte Pentru prima dată a propus teoria blastomogenezei transplacentare: Congeym; Fischer-Wazels; Peller; Knudson Criteriile pentru ca un individ să aparțină unui grup determinat genetic sunt: bilateralitate; polifocus; prezența în familie a altei persoane afectate; toate cele de mai sus Pentru ca o tumoră să fie moștenită, trebuie să apară modificări mutaționale în: celule germinale; celule somatice; acelea si alte celule Care este riscul de recidivă a tumorilor maligne în familiile în care există un copil aparținând unui grup determinat genetic? - %; - %; - %; - % Care dintre următoarele sindroame și malformații prezintă un risc crescut pentru tumori la copii? Aniridia Hemihipertrofie Malformații ale sistemului genito-urinar Sindromul Gardner Anemia Fanconi Toate cele de mai sus Tulburările genetice (leziunile) unei celule normale, care o predispun la transformarea tumorii, pot fi implementate ca: mutații genetice; aberatii cromozomiale; modificări ale numărului de copii ale genelor; modificări ale numărului de cromozomi; toate răspunsurile sunt corecte Conceptul modern de oncogene, care afirmă că apariția celulelor cu un genotip modificat specific are loc ca urmare a mutațiilor punctuale induse de agenți cancerigeni, este confirmat de datele cunoscute că: aproape toate substanțele (sau agenții) cancerigeni au efect mutagen; marea majoritate a substantelor mutagene au activitate cancerigena; ambele răspunsuri sunt corecte; nu există un răspuns corect Contactul unui organism cu agenți cancerigeni necondiționat și daune pe care aceștia le produc în genom: în toate cazurile duc la apariția tumorilor maligne; nu conduc întotdeauna la apariția unor tumori maligne; nu duc niciodată la apariţia unor tumori maligne Posibilitatea de a menține un genotip celular normal, în ciuda impactului constant al factorilor cancerigeni, se datorează în primul rând: prezența în celulă a unui sistem de reparare a leziunilor ADN; rezistența extremă a ADN-ului oricărei celule la efectele agenților cancerigeni; prezenţa unui sistem de gene supresoare; Răspunsurile și sunt corecte Celulele au un sistem de reparare a ADN-ului mai eficient: persoană; șobolani; soareci; nu există diferenţe Proto-oncogenele celulare există sub forma: extra cromozom; secțiunea membranei celulare; o regiune mică de secvențe de nucleotide ADN Oncogene este: omologul activ al proto-oncogenei; o secvență mică de nucleotide situată în ADN lângă proto-oncogenă; ambele răspunsuri sunt corecte; Nu există un răspuns corect Oncogene găsite în genomi: cele mai simple organisme unicelulare; virusuri; plante; animale; în toate genomurile enumerate Eficiența proliferării (diviziunea celulară) depinde de: factori de creștere (FR); numărul de receptori RF; ambele; nici una, nici alta Independența proliferării celulelor canceroase față de factorii de creștere și receptorii factorilor de creștere se poate datora: activarea sintezei proteinelor care sunt autologe factorului (factorilor) de creștere - "activare autocrină"; formarea de receptori deteriorați (modificați); excitarea căilor de semnalizare post-receptoare; toate cele de mai sus; Răspunsurile și sunt corecte Oncoproteinele produse de o celulă datorită activării proto-oncogenei pot fi omoloage: factor de creștere a trombocitelor (RFT); transferină (factor de creștere a celulelor hematopoietice); gastrină (factor de creștere al unor celule epiteliale); factor de crestere epidermica; toate cele de mai sus Relația dintre dezvoltarea tumorii și starea imunologică se bazează pe următoarele prevederi: prezența la suprafața celulelor tumorale a antigenelor recunoscuți de sistemul imunitar al gazdei, care în unele cazuri elimină celulele tumorale sau inhibă creșterea acestora pentru o lungă perioadă de timp; probabilitate mare de a dezvolta tumori maligne la pacientii cu imunodeficiente primare; inducerea imunodeficienței (timectomia) este însoțită de o creștere a apariției neoplasmelor; toate răspunsurile sunt corecte Inhibarea sau scăderea reactivității imune se observă în: impactul asupra organismului agenților cancerigeni; progresia creșterii tumorii; îmbătrânirea organismului; toți factorii enumerați; nu există un răspuns corect Trăsăturile distinctive ale sistemului de rezistență naturală (nespecifică) a organismului la imunitatea antitumorală specifică sunt: natura imună nespecifică a recunoașterii celulelor tumorale; disponibilitatea pentru o reacție imediată care nu necesită imunizare prealabilă citotoxicitate ("spontană"); lipsa memoriei imune; răspunsurile și sunt corecte; toate răspunsurile sunt corecte Efectorii sistemului de rezistență naturală antitumorală includ: macrofage activate; natural killer și celule citostatice, anticorpi naturali; factori umorali (factor de necroză tumorală, interferoni, interleukine etc ); toate cele de mai sus; Răspunsurile și sunt corecte Secțiunea METODE DE DIAGNOSTIC Avantajele metodei UST includ: caracterul neinvaziv al studiului; inofensivă; absența contraindicațiilor; conţinut informaţional ridicat; toate răspunsurile sunt corecte Metoda termografică este cea mai informativă atunci când se examinează pacienții cu tumori: plămâni; piele; țesuturi moi ale organelor abdominale; glanda tiroida; Răspunsurile , , sunt corecte Metodele de cercetare endoscopică includ: laparoscopie; toracoscopie; fluoroscopia; capilaroscopia; Răspunsurile și sunt corecte Aplicarea televiziunii cu raze X: reduce expunerea la radiații la radiolog; reduce expunerea pacientului la radiații; crește expunerea la radiații; îmbunătățește calitatea radiografiilor; Răspunsurile și sunt corecte Tomografia computerizată poate ajuta la introducerea: diagnostic morfologic; diagnostic topic; diagnostic clinic; toate răspunsurile sunt corecte Cel mai informativ studiu pentru tumorile tiroidiene: angiografie; examen citologic; termografie; scanare cu radioizotopi; toate răspunsurile sunt corecte Cel mai informativ studiu pentru tumorile hepatice: tomografie computerizată; arteriografie; venografie; tomografie cu ultrasunete; toate răspunsurile sunt corecte Cea mai informativă metodă de cercetare pentru tumorile mediastinului: radiografie polipozițională; angiografie; tomografie computerizată; toracoscopie; toate răspunsurile sunt corecte Cea mai informativă metodă de cercetare pentru nefroblastom: angiografie; tomografie computerizată; tomografie cu ultrasunete; urografie excretorie; Răspunsurile și sunt corecte Cea mai informativă metodă de cercetare pentru nefroblastomul stadiul V: tomografie computerizată; arteriografie; urografie excretorie; tomografie cu ultrasunete Cea mai informativă metodă de cercetare pentru tumorile osoase: scanare cu radioizotopi; angiografie; radiografie; biopsie prin punctie Alegeți o metodă de cercetare privată: radiografie toracică; urografie excretorie; angiografie cerebrală; test biochimic de sânge Alegeți o metodă specială de cercetare: palparea organelor abdominale cu relaxante; scanarea ganglionilor limfatici ai mediastinului; celiacografie; examenul măduvei osoase Metodele instrumentale care permit diferențierea marilor vase fără a le contrasta sunt: tomografie cu ultrasunete; angiografie; tomografie computerizată; radiografie Nivelul catecolaminelor poate fi determinat în: urina; sânge; saliva; lichid cefalorahidian Nivelul hormonilor steroizi se determină în: urina; sânge; tesut tumoral; răspunsurile și sunt corecte; toate răspunsurile sunt corecte În cazul tumorilor maligne la copii, cel mai des se observă următoarele: hipocoagulare; hipercoagulare; normocoagulare Icterul obstructiv se caracterizează în primul rând printr-o creștere bruscă a activității: AST; ALT; fosfataza alcalina; LDH Icterul obstructiv se caracterizează printr-o creștere a: concentrații numai de bilirubină directă; concentrații numai de bilirubină indirectă; bilirubina directă și indirectă; intai bilirubina directa si apoi indirecta Angiografia este cea mai puțin informativă în diagnostic: tumori hepatice; tumori renale; tumori retroperitoneale; tumori ale tractului gastrointestinal Indicația absolută pentru aortografia generală este: prezența unei tumori în cavitatea abdominală; suspiciunea de recidivă tumorală; prezența așa-numitului rinichi tăcut Aortografia generală este metoda de elecție în diagnostic: nefroblastom bilateral; neuroblastoame retroperitoneale; tumori ovariene Venografia venei cave inferioare este obligatorie pentru: neuroblastom retroperitoneal stadiul III; nefroblastom drept în ambele cazuri Cel mai informativ în diagnosticul metastazelor hepatice este: laparoscopie; angiografie; test de sânge biochimic; scanarea ficatului O creștere a nivelului de fibrinogen din serul sanguin este tipică pentru: nefroblastom; neuroblastom; sarcom de țesut moale; toate tumorile maligne Hipertrombocitoza este caracteristică pentru: toate tumorile maligne; Tumori ale SNC; boli maligne sistemice O creștere a nivelului de excreție a catecolaminelor este caracteristică pentru: boli de rinichi; neuroblastom; procese limfoproliferative O creștere a nivelului de fosfatază alcalină este caracteristică pentru: tumori solide maligne; procese limfoproliferative; nu este specific patologiei oncologice Flebografia în diagnosticul tumorilor non-organice retroperitoneale este indicată pentru: toate localizările; tumori pe partea dreaptă; locație mijlocie; localizare pe partea stângă; localizare pe partea dreaptă și mediană Pe secțiuni transversale ale toracelui cu tomografie computerizată cu raze X, este imposibil: localizarea cu precizie a tumorii; calculați dimensiunea acestuia; evalua densitatea; determina natura benignă sau malignă Examinarea tomografică cu raze X a organelor cavității toracice permite: determina localizarea exactă și prevalența procesului; să studieze starea traheei și bronhiilor; să studieze starea bronhiilor segmentare; clarificați starea ganglionilor limfatici ai mediastinului și a rădăcinilor plămânilor; toate răspunsurile sunt corecte Reacția Abelev-Tatarinov este de mare valoare diagnostică în: nefroblastom; neuroblastom; teratoblastom La copiii cu vârsta sub an, prezența gammaglobulinei specifice embrionului în serul sanguin este: normă; prezența suspectată a unei tumori; un simptom al unei încălcări a metabolismului proteic Apariția alfa-fetoproteinei în serul sanguin indică: prezența cancerului hepatic; teratoblastom; hepatită; răspunsurile și sunt corecte; toate răspunsurile sunt corecte Este posibilă creșterea nivelului de catecolamine în urină: în prezenţa unei tumori neurogene; în prezența unei tumori a sistemului nervos central; dupa ce a mancat multe citrice si ciocolata; răspunsurile și sunt corecte; toate răspunsurile sunt corecte Cele mai frecvent utilizate metode de introducere a gazelor în mediastinul anterior sunt: parasternal; retromanubria; paravertebral; suboxifoidal; Răspunsurile și sunt corecte Indicațiile pentru sialografie sunt: adenom al glandei salivare; cancer al glandei salivare; sialadenita cronică; toate răspunsurile sunt corecte Angiografia este metoda cea mai informativă în diagnosticul: Chemodectom al gâtului; metastaze la ganglionii limfatici ai gâtului; cancerul glandelor salivare Metodele invazive de examinare cu raze X includ: tomografie computerizată; irigoscopie; angiografie Metodele neinvazive de examinare cu raze X includ: aortografie; limfografie; tomografie computerizată; ileocavografie; venoasigografie Metodele speciale de examinare cu raze X includ: radiografie toracică; histerografie; radiografia oaselor scheletului; sondaj radiografic al cavității abdominale Metodele cu raze X de examinare a tractului urinar includ: histerografie; urografie excretorie; colecistografie; bronhografie Metodele indirecte de diagnosticare a ganglionilor limfatici includ: limfografie; ileocavagrafie; Tomografie computerizată cu raze X; tomografie cu ultrasunete; toate cu excepția Angiografia este cea mai informativă în diagnosticul de: tumori uterine; tumori renale; tumori ale stomacului; tumori pulmonare Studiile radioizotopilor în oncologia clinică sunt utilizate pentru: depistarea tumorii primare; determinarea prevalenţei neoplasmelor; evaluarea stării funcţionale a unor organe; toate răspunsurile sunt corecte O tumoare se caracterizează prin: acumulare crescută a izotopului în tumoră; acumularea redusă a izotopului în tumoră; încălcarea distribuției izotopului prin vase; răspunsurile și sunt corecte; toate răspunsurile sunt corecte Iodul radioactiv este utilizat pentru a diagnostica: tumori ale pancreasului; stomac; glanda tiroida; răspunsurile și sunt corecte; toate răspunsurile sunt corecte Pentru diagnosticul leziunilor osoase metastatice se folosesc cel mai des următoarele: fosfor radioactiv; stronțiu radioactiv; cobalt radioactiv; iod radioactiv Testul radioimuno al nivelului de AFP poate fi utilizat pentru: stabilirea unui diagnostic; observare dinamică; clarificarea întinderii tumorii; răspunsurile și sunt corecte; toate răspunsurile sunt corecte Metoda de cercetare prin aspirație (puncție) este cea mai informativă în diagnosticul citologic al tumorilor: epitelial; mezenchimatoase; neurogen; deembrionar Cea mai sensibilă reacție pentru determinarea alfa-fetoproteinei la pacienții în vârstă de: până la an; până la ani; până la ani; peste ani La pacienții cu neuroblastom, se observă o creștere a excreției urinare zilnice de catecolamine în: % dintre pacienți; % dintre pacienti; % dintre pacienţi Ce fracții de catecolamine cresc în principal în tumorile neurogenice maligne? Adrenalina Noradrenalina Dopamina DOPA Secțiunea PRINCIPII GENERALE PENTRU TRATAMENTUL TUMORILOR MALIGNE Caracteristici asociate cu tratamentul copiilor cu tumori maligne: încălcarea relațiilor topografice și anatomice în multe tumori datorită naturii lor congenitale; intervenții chirurgicale majore la copiii mici; sensibilitate ridicată a majorității tumorilor la copii la radiații ionizante și medicamente pentru chimioterapie; efect dăunător al radiațiilor ionizante asupra zonelor de creștere și a funcției de reproducere; toate cele de mai sus Contraindicațiile absolute ale tratamentului chirurgical sunt: vârsta copilului; boli concomitente (diabet zaharat, boli de inima, malformatii); istoric alergic agravat; neglijarea procesului tumoral Caracteristicile intervențiilor chirurgicale la sugarii cu boli oncologice sunt: o cantitate mare de intervenție chirurgicală; dificultate în gestionarea homeostaziei; sensibilitate crescută la pierderea de sânge; toate cele de mai sus Termenul "operabilitate" corespunde: starea pacientului, permițând efectuarea operației; starea pacientului, permițând efectuarea unei operații radicale; prevalența tumorii, permițând efectuarea unei operații radicale Conceptul de "rezecabilitate" include: localizarea și prevalența neoplasmului, permițând efectuarea unei operații radicale; capacitatea de a efectua rezecție de organ; starea pacientului, permițând efectuarea operației Rezultatele pe termen lung ale tratamentului tumorilor maligne la copii sunt cele mai afectate de: structura histologică a tumorii; prezența metastazelor la distanță; prezenţa metastazelor regionale; vârsta pacientului Factori care afectează sfera operațiunii: stadiul bolii; vârsta copilului; structura histologică a tumorii; toate răspunsurile sunt corecte Tipuri de tratament chirurgical pentru tumorile osoase maligne: rezecție marginală; excohleatie; rezecție segmentară largă; amputarea unui membru; Răspunsurile și sunt corecte La ce vârstă se efectuează numai tratament chirurgical pentru tumorile solide stadiul I-II? Până la an Până la ani Se efectuează întotdeauna numai tratament complex Indiferent de vârstă În cazul tumorilor solide ale spațiului retroperitoneal, stadiul II, tratamentul se efectuează: numai chirurgical; combinat; selectate individual EL În cazul în care tumori maligne solide este acceptabilă îndepărtarea non-radicală a tumorii: Cu nefroblastom Cu neuroblastom Cu tumori ale tesuturilor moi Cu tumori osoase Radioterapia în tratamentul tumorilor maligne se utilizează: ca metodă independentă; în combinație cu o metodă chirurgicală; în asociere cu chimioterapie; toate răspunsurile sunt corecte Sarcina principală a radioterapiei radicale: însumarea dozei maxime posibile; scăderea activității biologice a celulelor tumorale; provocând moartea celor mai sensibile celule tumorale; realizarea regresiei parţiale tumorale; realizarea regresiei complete Radioterapia paliativă rezolvă următoarele sarcini: însumarea dozei maxime posibile de radiații; provocând moartea celui mai sensibil bazin de celule tumorale; obţinerea inhibării creşterii tumorii; Obţinerea regresiei parţiale a tumorii Cel mai rezistent la radioterapie este: cancer scuamos nekeratinizant; seminom; Tumora lui Ewing; sarcom osteogen Cea mai radiorezistentă tumoră este: cancer scuamos nekeratinizant; seminom; Tumora lui Ewing; sarcom osteogen; toate cele de mai sus Cursul divizat de radioterapie este utilizat pentru: cresterea radiosensibilitatii tumorii; protectia tesuturilor normale; reducerea numărului de recăderi; Cresterea dozei de radiatii Radioterapia postoperatorie poate fi efectuată în următoarele cazuri: daca operatia nu este radicala; dacă în timpul operației sunt detectate metastaze regionale; daca operatia este neablastica; răspunsurile și sunt corecte; toate răspunsurile sunt corecte Radiosensibilitatea este afectată de: tensiunea oxigenului în tumoră; diferențierea celulelor tumorale; hipertermie tumorală; toate răspunsurile sunt corecte Se folosesc următorii factori pentru modificarea radiosensibilității tumorale: hipertermie locală; hiperglicemie artificială; oxigenare hiperbară; hipoxie locală artificială; toate răspunsurile sunt corecte Contraindicația absolută a radioterapiei este: varsta inaintata; vârstă fragedă; tuberculoză activă; toți factorii de mai sus; niciunul dintre factorii enumerați În practica radioterapiei nu sunt încă utilizate următoarele: expunere la distanță; iradiere intracavitară; iradiere interstițială; expunerea internă; terapia cu captarea neutronilor Radioterapia combinată înseamnă: utilizarea a două metode de iradiere sau a două tipuri de radiații; împărțirea cursului de radioterapie; iradiere cu radiomodificatoare; radiatii in combinatie cu chimioterapie; nu există un răspuns corect Unitatea de măsură a dozei de expunere la radiații este: gri; bucuros; curie; radiografie Unitatea de măsură a dozei absorbite de radiații este: gri; curie; radiografie; toate răspunsurile sunt corecte; nu există un răspuns corect Reacțiile de radiație includ: fibroza; ulcer de radiații; eritem cutanat; cancer de radiații Puritatea reacțiilor locale de radiație nu este afectată de: varsta inaintata; boli alergice; diabet zaharat; tireotoxicoza; nu există un răspuns corect Pentru prevenirea și tratarea reacțiilor de radiații ale membranelor mucoase se folosesc următoarele: solutii antiseptice; solutii vitaminizate; metiluracil; toate cele de mai sus; niciuna dintre cele de mai sus Pentru prevenirea și tratarea reacțiilor generale de radiații se folosesc următoarele: antihistaminice; vitamine; sedative; răspunsurile și sunt corecte; toate răspunsurile sunt corecte În cazul unei supradoze de vincristină, este necesar să se utilizeze: clorpromazină; glicozide cardiace; promedol Mecanismul de acțiune al medicamentelor alchilante se manifestă în: reacții de alchilare a moleculelor de ADN; încălcarea sintezei purinelor și acidului timidic; suprimarea sintezei acizilor nucleici la nivelul matricei ADN; denaturarea tubulinei - proteina microtubulilor; formarea de legături încrucișate ale moleculelor de ADN Mecanismul de acțiune al antibioticelor antitumorale se manifestă în: reacții de alchilare a moleculelor de ADN; încălcarea sintezei purinelor și acidului timidic; suprimarea sintezei acizilor nucleici la nivelul matricei ADN; denaturarea tubulinei - proteina microtubulilor; formarea de legături încrucișate ale moleculelor de ADN Mecanismul de acțiune al antimetaboliților se manifestă în: reacții de alchilare a moleculelor de ADN; încălcarea sintezei purinelor și acidului timidic; suprimarea sintezei acizilor nucleici la nivelul matricei ADN; denaturarea tubulinei - proteina microtubulilor; formarea de legături încrucișate ale moleculelor de ADN Mecanismul de acțiune al preparatelor din plante (de exemplu, taxol) se manifestă în: reacții de alchilare a moleculelor de ADN; încălcarea sintezei purinelor și acidului timidic; suprimarea sintezei acizilor nucleici la nivelul matricei ADN; denaturarea tubulinei - proteina microtubulilor; formarea de legături încrucișate ale moleculelor de ADN Mecanismul de acțiune al derivaților de platină se manifestă în: reacții de alchilare a moleculelor de ADN; încălcarea sintezei purinelor și acidului timidic; suprimarea sintezei acizilor nucleici la nivelul matricei ADN; denaturarea tubulinei - proteina microtubulilor; formarea de legături încrucișate ale moleculelor de ADN Chimioterapia preoperatorie eficientă în unele cazuri poate duce la: scăderea volumului tumorii; transferul pacientului într-o stare operabilă; posibila reducere a volumului interventiei chirurgicale; toate cele de mai sus; Nu există răspunsuri corecte Foarte sensibile la citostatice sunt: retinoblastom; tumori cu celule germinale; sarcom osteogen; Sarcomul lui Ewing; Răspunsurile , , sunt corecte Cea mai vulnerabilă la citostatice este o celulă tumorală în faza: M; G ; S; G ; G Citostaticele cu acțiune predominant nespecifică de fază includ: adriamicină; platidia; metotrexat; agenţi de alchilare; toate medicamentele enumerate Medicamentele alchilante includ: ifosfamidă; embikhin; vepezid; Tio-TEF; toate medicamentele enumerate, cu excepția celor Antibioticele antitumorale includ: adriamicină; mitramicină; streptozotocină; prospidină; Răspunsurile și sunt corecte Antimetaboliții includ: fluorouracil; citosar; cloditan; citemben; toate răspunsurile sunt corecte, cu excepția Contraindicația pentru numirea antraciclinelor este: diseminarea procesului tumoral; insuficienta cardiovasculara; creșterea temperaturii corpului până la , °C; absenţa unui singur rinichi Contraindicația pentru utilizarea ifosfamidei este: cistita hemoragica; istoric de atac de cord; creșterea transaminazelor de ori; istoric de alergii Scopul tratamentului clinic de faza I cu un medicament anticancer este: determinarea dozei unice și totale de citostatic și a spectrului de toxicitate acceptabil pentru o persoană; studiul activității antitumorale a unui agent citostatic în diverse tipuri de tumori; studiu comparativ cu alte citostatice; studiul diverselor combinaţii cu alte citostatice Scopul tratamentului clinic de faza II cu un medicament anticancer este: determinarea dozei maxime tolerate a unui citostatic, studiul activității antitumorale a unui citostatic și a spectrului acestuia în "tumori semnal" - cele mai frecvente zece tumori umane; studiu comparativ cu alte citostatice; studiul diverselor combinaţii cu alte citostatice Scopul tratamentului clinic de faza III cu un medicament anticancer este: determinarea dozei maxime tolerate de citostatic; studiul activității antitumorale a citostaticului și al spectrului acestuia în "tumori semnal"; studiu comparativ cu alte citostatice; studiul diverselor combinaţii cu alte citostatice În tratamentul pleureziei tumorale și ascitei, cea mai eficientă modalitate de administrare a medicamentelor pentru chimioterapie este: chimioterapie sistemică; chimioterapie regională; chimioterapie locală; toate metodele sunt la fel de eficiente Conform recomandărilor OMS, efectul complet (remisiunea completă) este înțeles ca: resorbtia completa a tumorii; resorbtia completa a tumorii pe o perioada de minim luna; resorbtia completa a tumorii pe o perioada de minim luni; reducerea tumorii si imbunatatirea starii pacientului Conform recomandărilor OMS, efectul parțial (remisiunea parțială) este înțeles ca: reducerea tumorii, ameliorarea stării pacientului; reducerea dimensiunii tumorii > %; reducerea dimensiunii tumorii > % timp de cel putin luni O creștere semnificativă statistic a vieții pacienților cu proces tumoral diseminat se realizează cu: obținerea efectului maxim; obtinerea efectului Yu-k- UJW oooooooooooooo WWWWWWWWUJLUbJbJbJ YOO^OHSL D WMh-O\DXx IIIIIIIIIIII bJUJUJbJUJ W D K) D N)H-WW oooooooooooooo LALALA^^*^^^^-^*!^^^ W^O'OOOxKTsLA D WW^OIIIIIIIIIIIIIII la-H-to la- H- LA bJ LU O\ LA-U •- K)H- oooooooooooooo OSO\OSOSQSO\LALALALALALALA O^DOO^OMJl^WIIIIIIIIIIIII LA^bJLUUJbJi-LkJLALA^-' D oooooooooooooo "•J'-'-J -I "- -] OSO\OSQ\ ООхЙОМЛ^ WMH-O^DOO'qjTs IIIIIIIIIIIIIII B- iiYUM(U i-n-Di- fk>k- LAh- k-^k-hJLAW^^ oooooooooooooo oo ^ Q\o\ ^ vJOXLn-M/JbJk-O^ ^LkJ IIIIIII IIII I II bJ bJ LA bJ bJ LA f*> •- •- CU bJ k- "Jx bJ Manual Lev Abramovici Durnov, Henry Vitalievici Goldobenko ONCOLOGIA COPIILOR Plantă editat de T P Osokina Editor științific E M Popova Editor artistic S M Lymina redactor tehnic V G Alexandrova Coritor L P Kolokoltseva LR Nr din Predată în platou Semnat spre publicare la Format hartie x Hartie offset nr Orele căștilor Imprimare offset Conditii print l Condițional cr -ogg , Uch -ed l , Tiraj de exemplare Comanda nr Ordinul Steagul Roșu al Muncii, Editura Medicină , Moscova, Petroverigsky per , / Tipărit în deplină conformitate cu calitatea aspectului original furnizat SA "Uzina poligraf Yaroslavl" , Iaroslavl, st Libertate, 